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Referat: 
Nichtglaukomatöse Optikusatrophien führen nicht nur zu einer Verminderung der Dicke der 
retinalen Nervenfaserschicht (RNFL) sondern auch zu einer Reduktion des Makulavolumens. 
In dieser Arbeit wurde mit Hilfe der optischen Kohärenztomographie (OCT) untersucht, 
welche Schichten der Makula von Dickenveränderungen als Folge einer Optikusatrophie 
betroffen sind. Es wurden 27 Patienten mit nichtglaukomatösen Optikusatrophien 
unterschiedlicher Ätiologie (postneuritische, hereditäre und traumatische Atrophien) und 21 
augengesunde Kontrollpersonen untersucht. OCT-Scans der RNFL und der Makula wurden 
mit Hilfe des Stratus OCT 3000 (Carl Zeiss Meditec) durchgeführt. Die axialen 
Reflektivitätsprofile der radialen Scans wurden aus den exportierten JPEG-Bildern an zwölf 
Punkten in je 1,5mm Entfernung von der Foveola vermessen und gemittelt. Das 
charakteristische Reflektivitätsprofil mit fünf Intensitätsmaxima und vier Intensitätsminima 
wurde der Lokalisation der einzelnen Makulaschichten zugeordnet. Die von 
nichtglaukomatöser Optikusatrophie betroffenen Augen wiesen im Vergleich zu den Augen 
der augengesunden Normalpersonen signifikant (p<0,05) reduzierte RNFL-Dicken (um 
35,5% reduziert) und Makulavolumen-Werte (um 11,8% reduziert) auf. Bei allen 
untersuchten Formen der Optikusatrophie waren nicht nur die makuläre Nervenfaserschicht 
(MNFL) sondern alle inneren Schichten der Makula verdünnt. Die mittlere Reduktion betrug 
21,2% für die MNFL, 39,7% für die Ganglienzellschicht, 33,2% für die innere plexiforme 
Schicht und 9,4% für die innere Körnerzellschicht im Vergleich zu den Werten der 
Normalpersonen. Veränderungen der äußeren Netzhautschichten traten nur bei den 
posttraumatischen Atrophien auf. 
Eine Beurteilung der Dicke aller einzelnen Netzhautschichten aus OCT-Scans ist mit Hilfe 
geräteintegrierter Software bisher noch nicht möglich. Die quantitative Analyse der axialen 
Reflektivitätsprofile aus exportierten OCT-Bildern stellt eine geeignete Methode zur 
Beschreibung des Verlaufs und der Lokalisation von Makulaveränderungen bei 
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Die Optische Kohärenztomographie (OCT) ist eine Untersuchungsmethode in der 
Augenheilkunde, mit der sich die Netzhaut ähnlich einem histologischen Schnitt darstellen 
lässt. Sie wird bei der Diagnosefindung und Verlaufsbeobachtung vieler retinaler 
Erkrankungen, welche sich durch Strukturänderungen der Netzhaut auszeichnen, eingesetzt. 
Auch bei den unterschiedlichen Formen der Optikusatrophie finden Strukturänderungen in der 
Retina als Folge der Schädigung des 3. Neurons der Sehbahn und der Degeneration von 
Axonen des Sehnervens statt.  
Durch integrierte Analyse-Programme der OCT-Geräte-Software ist es möglich, die sich bei 
der Optikusatrophie infolge der Axondegeneration entwickelnde Reduzierung der 
Netzhautdicke bzw. Reduzierung der retinalen Nervenfaserschichtdicke zu messen. Bisher ist 
die Software aber noch nicht in der Lage, alle einzelnen Netzhautschichten zu differenzieren 
und auszumessen. Dies könnte jedoch bei der Untersuchung von Optikusatrophien von 
Bedeutung sein, da fraglich ist, ob die Reduzierung der Netzhautdicke nur auf Degenerationen 
in der retinale Nervenfaserschicht (RNFL) beschränkt ist, oder ob sie sich auch in den anderen 
Retinaschichten fortsetzt. Durch eine mögliche Differenzierung der Netzhautschichten könnte 
untersucht werden, welche Strukturauffälligkeiten der Netzhaut es bei den verschiedenen 
Optikusatrophie-Formen gibt und zu welchen Veränderungen der Retinaschichten es im 
Krankheitsverlauf kommt. 
In der vorliegenden Arbeit soll deshalb versucht werden, eine Ausmessung aller 
Netzhautschichten von Patienten mit nichtglaukomatösen Optikusatrophien anhand von aus 
OCT-Scans ermittelten Reflektivitätsprofilen durchzuführen. 
1.2 Gliederung der Sehbahn 
In der Netzhaut werden Lichtsignale aus dem optischen Augenapparat aufgenommen, durch 
eine nachgeschaltete neuronale Bildverarbeitung in einzelne Signale zerlegt und durch den N. 
opticus zum Gehirn weitergeleitet. 
Die Retina lässt eine Schichtenabfolge erkennen (siehe Abbildung 1), die auf die Anordnung 





Abbildung 1: Schematischer Schnitt durch die Aderhaut und Netzhaut (Schiebler, Anatomie, Springer 2004 (2)) 
 
Die Schichten der Retina gliedern sich wie folgt entsprechend dem Lichteinfall von innen 
nach außen: die innere Grenzmembran (Membrana limitans interna) stellt die Abgrenzung 
zum Glaskörper dar und enthält Fasern der Müllerzellen, den Gliazellen der Netzhaut. Es folgt 
die Nervenfaserschicht mit den Axonen des 3. Neurons. Die nächstfolgende Schicht ist die 
Ganglienzellschicht, die aus den Zellkernen der multipolaren Gliazellen des 3. Neurons 
besteht und das datensammelnde System darstellt. Die innere plexiforme Schicht enthält 
Synapsen zwischen den Axonen des 2. und den Dendriten des 3. Neurons. Es schließt sich an 
die innere Körnerzellschicht mit Zellkernen der bipolaren Nervenzellen des 2. Neurons, 
Horizontalzellen und amakrinen Zellen. Die äußere plexiforme Schicht enthält Axone der 
Stäbchen und Zapfen mit Kontakt zu den Horizontal- und Bipolarzellen. Die äußere 
Körnerzellschicht enthält Zellkerne der Stäbchen und Zapfen, welche das 1. Neuron 
darstellen. Die äußere Grenzschicht (Membrana limitans externa) ist eine siebartige Platte aus 
Gliafortsätzen, welche von Stäbchen und Zapfen durchbrochen wird. Es folgen die Schicht 
der Außensegmente von Stäbchen und Zapfen und anschießend das Retinale Pigmentepithel, 
ein stark pigmentiertes Epithel, welches der Aderhaut fest anliegt. Als äußerster Teil der 




Eine besondere Bedeutung innerhalb der Netzhaut kommt der Makula zu (siehe Abbildung 2). 
Die Macula lutea ist der zentrale Netzhautbezirk und hat einen Durchmesser von etwa 5mm. 
Sie wird auch „Gelber Fleck“ genannt, auf Grund der Einlagerung schützender Proteine (z.B. 
Lutein) in alle Retinaschichten an dieser Stelle (1). Im Zentrum der Makula befindet sich die 
gefäßlose Foveola centralis, die Stelle des schärfsten Sehens. Sie enthält nur Zapfen, welche 
einzeln innerviert werden, und keine Stäbchen, was die hohe Sehschärfe in dem Bereich 
erklärt. Das Licht kann an dieser Stelle ungehindert auf die Sinneszellen, d.h. auf das 1. 
Neuron, treffen, da die bipolaren Zellen (2. Neuron) und Ganglienzellen (3. Neuron) hier zur 
Seite verlagert sind (3). 
  
Abbildung 2: Schnitt durch die Makula lutea (Grehn, Augenheilkunde, Springer 2008 (4)) 
 
Im Sehnerven sind die Nervenfasern der Retina topologisch geordnet, wobei die Fasern aus 
der oberen Retinahälfte oben, die aus der unteren Retinahälfte unten, die nasalen Fasern 
medial und die temporalen lateral angeordnet sind. Die Fasern aus der Makula, das papillo-
makuläre Bündel, ziehen von temporal aus in eine zentrale Lage. 
Die Nervi optici der beiden Augen gelangen im Chiasma opticum zusammen. Dies ist der Ort, 
an welchem die Fasern der nasalen Retinahälfte kreuzen und die temporalen Fasern 
ungekreuzt weiterlaufen. Dieses Prinzip gilt auch für das papillo-makuläre Bündel. 
Im Chiasma verlassen einige Axone die Sehbahn, treten in den Hypothalamus ein und ziehen 
weiter zum Nucleus suprachiasmaticus, welcher das Zentrum für die Steuerung des 
zirkadianen Rhythmus darstellt. 
Dem Chiasma folgt der Tractus opticus, wobei der rechte Tractus opticus die Signale aus der 
temporalen Retinahälfte des rechten und die Signale der nasalen Hälfte des linken Auges 
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leitet. In gleicher Weise ist der linke Tractus opticus zur Wahrnehmung der Lichteindrücke 
des kontralateralen Gesichtsfeldes organisiert (siehe Abbildung 3). 
 
Abbildung 3: Verlauf der Sehbahn(Grehn, Augenheilkunde, Springer 2008 (4)) 
 
Die meisten Fasern des jeweiligen Tractus opticus enden im ipsilateralen Corpus geniculatum 
laterale und übertragen hier Signale auf Neurone mit Axonen, die zur primären Sehrinde 
gelangen. Etwa 10% der Axone setzen den Weg ohne Unterbrechung im Corpus geniculatum 
laterale fort und gelangen zu den Nuclei praetectales, die für Fokussierungs-, 
Akkommodations-, und Pupillenreflexe verantwortlich sind, zu den Colliculi superiores, 
welche die schnellen Richtungsbewegungen der Augen kontrollieren und zum Thalamus bzw. 
von da aus zu den Basalganglien, wo die Auslösung von Verhaltensbewegungen auf die 
Lichtreize erfolgt (2). 
1.3 Optikusatrophie 
Bei der Optikusatrophie kommt es zur Degeneration von Markscheiden und Axonen des 
Nervus opticus in Folge einer Schädigung des 3. Neurons der Sehbahn als Atrophia fasciculi 
optici. 
Als Ursache für die Erkrankung kommen toxische Schädigungen, hereditäre Erkrankungen, 
Entzündungen, Traumata, Druckschädigung durch einen Tumor oder ein Glaukom und 
Durchblutungsstörungen in Frage. 
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Bei den Optikusatrophien kommt es zu Sehbeeinträchtigungen in unterschiedlichem Ausmaß. 
Zentral- und Zentrozökalskotome, Gesichtsfelddefekte, Farbsehstörungen und reduzierte 
Sehschärfe können auftreten (5). Zur Diagnosestellung der Optikusatrophie werden 
unterschiedliche Verfahren angewendet, wie z.B. die Perimetrie, die Fundusskopie, die 
Heidelberger Retinotomographie (HRT), die Scanning Laser Polarimetrie der 
Nervenfaserschicht mit GDx, Visuell Evozierte Potentiale (VEP), und die Optische 
Kohärenztomographie (OCT). 
Die zu erwägende Therapie der Optikusatrophie richtet sich nach der entsprechenden 
Grunderkrankung (5) (6). 
1.3.1 Ursachen 
1.3.1.1 Hereditär 
Die Hereditären Optikusatrophien werden durch Gruppe von Störungen gebildet, bei denen 
die Ursachen der Sehnervendysfunktion erblich bedingt sind (7) (8). Die gebräuchliche 
Klassifikation der Hereditären Optikusatrophien richtet sich nach dem Vererbungsmuster, 
wobei autosomal-dominante, autosomal-rezessive und mitochondriale Vererbung auftreten 
können. 
Die Neuropathien manifestieren sich meist als symmetrischer, bilateraler und zentraler 
Sehverlust. Da das papillo-makuläre Nervenfaserbündel betroffen ist, treten in der Folge 
Zentral- oder Zäkozentralskotome auf. Eine exakte Aufklärung der Pathologie und 
Pathophysiologie der Störung ist meist nicht möglich. Die Zerstörung des Sehnerven ist 
permanent und oftmals sogar progredient. 
Bei manchen Hereditären Optikusatrophien ist die Sehnervendysfunktion die einzige 
Manifestation der Erkrankung, bei anderen sind außerdem verschiedene neurologische und 
systemische Störungen vorhanden. Auch bei Erbkrankheiten mit primärer neurologischer oder 
systemischer Manifestation können Optikusatrophien auftreten, wie z.B. bei den 
Multisystemdegenerationen (6) (9). 
1.3.1.1.1 Lebersche Optikusatrophie 
Die Lebersche Optikusatrophie, auch LHON (Leber’s Hereditary Optic Neuropathy) genannt, 
ist eine maternal vererbte Erkrankung ausgelöst durch Mutationen in der mitochondrialen 
DNA (9) (10) (11). 
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Männer sind deutlich häufiger als Frauen von dem Sehverlust betroffen, mit einer männlichen 
Dominanz von 80-90% (12) (13). Das typische Alter des erstmals auftretenden Sehverlustes 
liegt zwischen dem 15. und dem 35. Lebensjahr (9) (12). Die Visusverschlechterung auf 
Grund des Zentralskotoms beginnt typischerweise schmerzlos auf einem Auge, doch auch das 
zweite Auge kann Wochen bis Monate später betroffen sein. Zusätzlich wurden bei einigen 
Patienten auch geringe neurologische Auffälligkeiten wie z.B.: pathologische Reflexe, 
zerebellare Ataxie oder ein Tremor beobachtet (14) (15). 
In der Funduskopie stellt sich die Papille anfangs meist unauffällig dar, später kommt es dann 
jedoch vor allem in der temporalen Hälfte zu einer Papillenabblassung (5). 
Alle Stammbäume, welche sich klinisch als LHON darstellen, haben ein maternales 
Vererbungsmuster, was die Assoziation der Krankheit mit Punktmutationen in der 
mitochondrialen DNA bestätigt (13) (16). Die „primären“ LHON-Mutationen, drei 
verschiedene Punktmutationen in der mtDNA (Position 11778, 3460, 14484), sollen 90-95% 
der LHON-Erkrankungen verursachen und haben je nach Mutationsort eine unterschiedliche 
Prognose der Regredienz des Sehverlustes (10) (13). 
Als Therapieversuch wird die Behandlung mit Kofaktoren des Mitochondrien-Stoffwechsels 
und mit Antioxidantien, wie z.B. dem Koenzym Q10, L-Carnitin, Vitamin K, Thiamin, 
Vitamin B2 und Vitamin E durchgeführt. Auch die Gentherapie stellt eine 
Behandlungsmöglichkeit dar, befindet sich aber noch in Erprobung (9) (17). 
1.3.1.1.2 Autosomal-dominante Optikusatrophie 
Die Autosomal-dominante Optikusatrophie kann in jedem Lebensalter und in jeder 
Familiengeneration auftreten. Sie wird in eine leichte und eine seltenere schwerere Form 
eingeteilt, die mit oder ohne Hörverlust vorkommen kann. Die leichtere Form verläuft eher 
schleichend, weshalb erste Symptome mit Vorhandensein eines Zentralskotoms z.T. erst im 
Schulalter bemerkt werden. Bei der schwereren Form beträgt die Sehschärfe schon im ersten 
Lebensjahr nur 10% oder weniger, z.T. mit zusätzlichem Vorhandensein eines Nystagmus 
(18). Auch tritt eine langsam progrediente Papillenabblassung mit möglicher Exkavation auf, 
welche an die Differentialdiagnosen Weitwinkelglaukom und Niederdruckglaukom denken 
lässt. Weiterhin bestehen bei den Patienten Farbsinnstörungen, die oft im blau-gelben Bereich 
liegen (5) (18). 
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1.3.1.2 Toxisch-Nutritive Optikusatrophie 
Zur Toxischen Optikusatrophie kann es durch den Missbrauch von Tabak oder Alkohol (mit 
einer Resorptionsstörung von Vitamin B), oder durch Intoxikation bzw. Überdosierung von 
z.B. Methylalkohol, Blei, Arsen, Chinin, Amiodaron, Barbituraten, 5-Fluorouracil, Isoniacid, 
Penicillamin, Sulfonylharnstoffen und Ethambutol kommen. Die übermäßige Wirkung von 
Methylalkohol kann innerhalb weniger Stunden zu zerebralen Störungen mit Zentral- bzw. 
Zentrozökalskotom führen. Das Antibiotikum Ethambutol kann Farbsinnstörungen und 
Zentralskotome bewirken, weshalb bei notwendiger Ethambutol-Therapie augenärztliche 
Kontrollen ratsam sind. Bei Absetzen der toxischen Substanz schreitet die eingetretene 
Sehnervenschädigung nicht weiter fort (5) (6) (18). 
1.3.1.3 Mechanisch-Traumatisch 
Eine Schädigung des Nervus opticus kann in Folge von Schädelfrakturen, wie z.B. bei der 
Fraktur des Canalis opticus bei Schädelbasisbrüchen oder bei einem 
Optikusscheidenhämatom, und als Begleitsymptom bei Hirntumoren auftreten. Andere 
Ursachen für eine mechanische Schädigung des Sehnervens sind eine Arachnoiditis 
opticochiasmatica, ein Hydrocephalus internus und Dyskranien. Nach einer Kompression 
bzw. Schädigung der Nervenfasern kommt es zu einer absteigenden Degeneration der 
Nervenfasern und innerhalb von einem Monat zur Papillenabblassung. Die mechanisch-
traumatische Sehnervenschädigung ist ein vielfältiges Krankheitsbild, mit teilweise nur 
temporärer Visusminderung, aber auch mit persistierender Amaurose bei vollständigem 
Sehnerven-Abriss (6) (19). 
Therapeutisch ist entweder eine sofortige operative Dekompressionstherapie oder auch nur 
eine konservative Therapie mit Glukokortikoiden indiziert (19). 
1.3.1.4 Entzündlich Demyelinisierende Erkrankungen 
1.3.1.4.1 Postneuritische Optikusatrophie 
Eine Papillitis kann eine mögliche Ursache einer Optikusatrophie sein. Nach einer Papillitis 
ist die Papille manchmal blass, grau weißlich und unscharf begrenzt. Drusen zwischen den 
Nervenfasern können auftreten und Netzhautgefäße eingescheidet erscheinen lassen (5) (6). 
1.3.1.4.2 Optikusneuritis bei Multipler Sklerose (MS) 
Die Optikusneuritis, eine immunvermittelte Entzündung des Sehnerven, ist in etwa 30% der 
Fälle das Erstsymptom einer Multiplen Sklerose (MS). Etwa 55-60% der Patienten mit MS 
erleiden im Krankheitsverlauf eine Optikusneuritis (20) (21). Patienten mit einer 
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Optikusneuritis und mindestens einer im MRT sichtbaren Hirnläsion, haben ein 56%iges 
Risiko in den nächsten zehn Jahren eine klinisch manifeste MS zu entwickeln (22). Je jünger 
die Patienten mit Optikusneuritis sind, umso größer ist die Wahrscheinlichkeit, dass diese an 
MS erkranken (21). Die Optikusneuritis tritt häufig früh im Krankheitsverlauf der Multiplen 
Sklerose auf und ist Ausdruck der akuten Entzündungsreaktion. Eine Patientenuntersuchung 
zu diesem Zeitpunkt ist wichtig um die Diagnose der Multiplen Sklerose zu untermauern und 
um frühzeitig eine spezifische Therapie beginnen zu können (23). 
Die Optikusneuritis kann auf einem oder auf beiden Augen den gesamten Sehnerven 
betreffen. Die Schwere des Sehverlustes variiert von isolierten Gesichtsfelddefekten bis hin 
zu komplettem und permanentem Sehverlust (20) (24) (25). Der Sehverlust schreitet über 
Tage bis Wochen fort und wird gefolgt von einer wieder Wochen bis Monate andauernden 
Phase der Regeneration (20) (22) (26). Die Sehstörung bildet sich in der Regel teilweise bis 
vollständig zurück. Hat ein Patient eine akute Optikusneuritis auf einem Auge erlitten, ist oft 
auch bei dem klinisch asymptomatischen Auge eine Sehnervendysfunktion feststellbar (20) 
(24) (26). Nach klinisch vollständiger Remission der Symptome lässt sich nach einer 
Optikusneuritis oftmals eine Latenzverzögerung der visuell evozierten Potentiale (VEP) 
nachweisen (21). 
Typisch für die MS ist eine retrobulbäre Optikusneuritis mit Erkrankung des zentral im 
Nervus opticus gelegenen papillo-makulären Bündels, so dass das zentrale Sehen 
eingeschränkt ist. Bei unvollständiger Rückbildung der Symptome bleibt das Zentralskotom 
oft erhalten. In diesem Stadium kann man eine temporale Papillenabblassung erkennen, da die 
papillo-makulären Fasern im temporalen Teil der Papille liegen (21). Die MS-Patienten haben 
häufig bleibende Einschränkungen der Sehschärfe, der Kontrast-Sensitivität und des 
Farbensehens (27). Die Sehstörungen treten manchmal nur nach körperlicher Aktivität oder 
bei höheren Temperaturen auf. Dies wird als Uthoff-Phänomen bezeichnet und ist auf eine 
Beeinträchtigung der Nervenleitgeschwindigkeit zurückzuführen (21). 
1.3.1.4.3 Neuromyelitis optica 
Die Neuromyelitis optica (auch als DEVIC-Syndrom bezeichnet) ist eine entzündliche 
demyelinisierende Autoimmunerkrankung des ZNS mit Nachweis von Autoantikörpern gegen 
den Wasserkanal Aquaporin-4, bei der innerhalb weniger Monate (meist weniger als zwei 
Jahre) sowohl eine häufig beidseitige Sehnervenentzündung, als auch eine Myelitis im 
Bereich des Rückenmark auftritt. Sehstörungen bis hin zur Erblindung können innerhalb von 
Stunden bis Tagen auftreten. Infolge der Myelitis leiden die Patienten an einem 
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Querschnittssyndrom mit teilweise aufsteigender Symptomatik. Die Erkrankung ist mit ca. 
1% der demyelinisierenden Erkrankungen relativ selten. 
Die Diagnose Neuromyelitis optica wird klinisch gestellt. Eine Absicherung der Diagnose 
kann mit Hilfe des MRT und der Bestimmung von krankheitsspezifischen Aquaporin-4-
Antikörpern geschehen. Die Therapie erfolgt im Schub mit Kortikoiden oder mittels 
Plasmapherese. In einigen Studien wird die Möglichkeit der Immuntherapie mit z.B. 
Rituximab diskutiert (28). 
1.3.1.5 Optikusatrophie nach Stauungspapille 
Bei einer Optikusatrophie nach Stauungspapille ist die Papille unscharf begrenzt, 
grauweißlich, etwas prominent und es treten manchmal Drusen auf. Das ophthalmologische 
Bild ähnelt hier der postneuritischen Optikusatrophie (5). 
1.3.1.6 Ischämische 
Zu einem Infarkt des vor der Lamina cribrosa gelegenen Papillengewebes, welches durch drei 
kleine Äste der hinteren Ziliararterien und nicht wie die übrige Netzhaut durch die 
Zentralarterie versorgt wird, kommt es bei der anterioren ischämischen Optikusneuropathie 
(AION). Verschließen sich diese Ziliararterienäste, kommt es zu einem ischämischen Infarkt 
der Papille. Da alle Nervenfasern der Ganglienzellen durch die Papille laufen, verursacht ein 
solcher Infarkt eine hochgradige Sehstörung oder Erblindung des betroffenen Auges. 
Ätiologisch lassen sich zwei Formen der ischämischen anterioren Optikusneuropathie 
abgrenzen: die nichtarteriitische AION und die AION durch Riesenzellarteriitis (Arteriitis 
temporalis Horton). 
Der Patient bemerkt bei der nichtarteriitischen Form eine plötzliche Sehstörung und einen 
Gesichtsfelddefekt mit unterschiedlicher Ausdehnung, am häufigsten in der unteren 
Gesichtsfeldhälfte. Bei schweren Krankheitsverläufen bleibt nur eine kleine Gesichtsfeldinsel 
erhalten oder das Auge erblindet vollständig. Als Therapie wird eine Behandlung mit hoch 
dosierten Kortikosteroiden diskutiert, um das strangulierende Ödem im Skleralkanal zu 
reduzieren. 
Die Riesenzellarteriitis als autoimmunologische Entzündung (Vaskulitis) mittlerer und kleiner 
Arterienäste befällt am Auge bevorzugt die kurzen hinteren Ziliararterien. Häufig kommt es 
dadurch zu einem Papilleninfarkt (AION), seltener zu einem Zentralarterienverschluss. Hier 
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muss eine sofortige hochdosierte Kortikosteroid-Gabe erfolgen, um das 2. Auge zu schützen 
(4) (5) (6). 
1.3.1.7 Glaukomatös 
Die Optikusatrophie bei Glaukom wird durch eine verminderte Durchblutung der Papille bei 
erhöhtem Augeninnendruck oder auch nicht erhöhtem Augeninnendruck 
(Normaldruckglaukom) bedingt. Die Atrophie umfasst zuerst mehr als 1/3 des 
Papillendurchmessers (glaukomatöse Papillenexkavation), bis sie am Ende den Papillenrand 
erreicht hat und es zum Abknicken von Gefäßen kommt. Oftmals ist dann innerhalb der 
Papillenexkavation die Lamina cribrosa der Sklera sichtbar. Im Spätstadium der Erkrankung 
tritt ein atrophischer Ring der Aderhaut um die Papille herum auf, welcher Halo 
glaucomatosus genannt wird (5) (6). 
1.3.2 Verlauf 
1.3.2.1 Aufsteigend 
Der Verlauf der Optikusatrophie kann sich als aufsteigende Form darstellen, bei der es zu 
einer Schädigung des dritten Neurons in der Ganglienzell- bzw. Nervenfaserschicht der 
Retina mit einer aufsteigenden Nervenfaserdegeneration kommt. Ursache sind z.B. 
Chorioretinitische Narben, Zentralarterienverschluss und Retinitis Pigmentosa. Die Papille ist 
gelblich blass, unscharf begrenzt und die Netzhautgefäße liegen eng beieinander (5). 
1.3.2.2 Absteigend 
Die Schädigung des Nervus opticus oder des Chiasma opticum führt zu einer absteigenden 
Degeneration der Sehnervenfasern. Dies kann z.B. nach traumatischen Läsionen, wie einer 
Fraktur des Canalis opticus bei Schädelbasisbrüchen oder einem Optikusscheidenhämatom 
der Fall sein. Der entstehende Druck kann hier innerhalb von etwa einem Monat zur 
Papillenabblassung führen. Andere Ursachen einer absteigenden Optikusatrophie sind 
Arachnoiditis optico chiasmatica, Hydrocephalus internus, Dyskranien, oder Kompression 
durch Tumore (5). 
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1.4 Optische Kohärenztomographie (OCT)
Die Optische Kohärenztomographie
quantitative und hochauflösende
werden können (29). Sie wurde
Messtechnik, welche für hochauflösende Entfernungsmessung und die Charakterisierung von 
optoelektrischen Teilen entwickelt wurde
niedrigkohärenten Interferometrie im biomedizinisch optischen Bereich 
Vermessung der Bulbuslänge
niedrigkohärenten Interferometer erlaubte die tiefenauflösende
dreidimensionalen Informationen 
Ein OCT-Bild (siehe Abbildung 
unterschiedlichen Geweben, welche sonst nur 
diesem Grund wird die OCT auch als optische Biopsie bezeichnet
verschiedenen Gewebearten sind mit modernen OCT
verfügbar (34). 
Abbildung 4: Normaler OCT
 
Bei der Verwendung von extrem kurzen Kohärenzlängen sind große Tiefenauflösungen 
möglich auch wenn das Objektiv weit vom untersuchten Objekt 
Interesse der Ophthalmologie 
Die hohe Reproduzierbarkeit der OCT
und Papillen-Parameter in vielen Studien evaluiert
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 ist eine nichtinvasive Untersuchungstechnik, mit 
 Echtzeit-Aufnahmen von biologischen Geweben 
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Die OCT-Bildgebung beruht auf dem Prinzip der „Michelson-Interferometrie“ (siehe 
Abbildung 5) (36). Fast infrarotes Licht wird von einer superlumineszenten Diode 
ausgesendet und trifft auf einen Strahlenteiler, wobei es in der Hälfte gespalten wird (29). 
Eine Hälfte des Lichtes wird zur Netzhaut des Patienten gesandt, die andere Hälfte zu einem 
Referenzspiegel. Das Licht, welches in das Auge gelangt, wird mit unterschiedlicher 
Verzögerung reflektiert, resultierend aus den verschiedenen Gewebedichten der 
Netzhautschichten (35). Die zwei Lichtstrahlen werden durch den Strahlenteiler wieder 
vereint und zu einem Photodetektor gesandt. Das aufgenommene Signal ist abhängig von der 
Photodetektor-Empfindlichkeit, dem Reflexionsgrad des Zielobjektes, dem Referenzspiegel-
Reflexionsgrad, der zentralen Wellenlänge der Lichtquelle und der Energie, welche auf das 
Objekt trifft. Die Interferenzamplitude hängt von dem Polarisationsgrad und dem Grad der 
Übereinstimmung der Orientierung der elektrischen Felder der zwei optischen Strahlen ab 
(34). 
 
Abbildung 5: Schematisches Diagramm eines Michelson Interferometers (a) und ein faserbasierter OCT Aufbau (b), 
R = Referenz-Spiegel, S = Mess-Arm (34) 
 
Durch die niedrige Kohärenz der Lichtquelle kommt es bei Interferenz zu einer hohen 
Auflösung. Eine Interferenz zwischen den elektromagnetischen Wellen, die von dem Gewebe 
und von dem Referenzspiegel zurückgesendet werden, tritt nur auf, wenn die reflektierten 
Verzögerungen eng beieinander liegen (37). Das Interferenzmuster von mehreren Scans wird 




Um dreidimensionale Informationen über ein Objekt zu erhalten, ist das Bildgebungssystem 
mit zwei orthogonalen Scannern ausgestattet. Ein Scanner wird benötigt, um das Objekt in der 
Tiefe zu scannen, der andere, um das Objekt transversal zu scannen. Abhängig von der 
Bedienungsweise und Scanrichtung ist es so möglich in verschiedenen Ebenen Scans 
durchzuführen (34). 
1.4.2.1.1 A-Scan 
Das A-Scan-Profil in axialer Scanrichtung besteht aus einer definierten Abfolge von 
Intensitäts-Maxima und -Minima (siehe Abbildung 6), welche die unterschiedlich hohen 
Gewebereflexionen der retinalen Schichten repräsentieren. Untersuchungen mit ultrahoch-
auflösenden OCT-Geräten halfen diese Grenzen im Reflektivitätsprofil der Netzhaut zu 
definieren. 
 
Abbildung 6: Schematische Darstellung eines typischen Reflektivitätsprofil/A-Scan der Retina: ILM= Innere 
Grenzmembran, MNFL= Nervenfaserschicht, IRC=innerer retinaler Komplex, OPL=äußere plexiforme Schicht, 
ORC= äußerer retinaler Komplex, RPE= Retinales Pigment Epithel (38) 
 
Die Innere Grenzmembran (Internal Limiting Membrane - ILM) wurde als erster hoch-
reflektiver Anstieg an der inneren Seite jedes A-Scans definiert. Dieser ist oft gut begrenzt 
und wird gefolgt von einem Bereich hoher Reflexion. Das Retinale Pigmentepithel (RPE) 
wird durch das Bestimmen der zwei Haupt-Maxima im Reflektivitätsprofil gefunden. Die 
innere Grenze des zweiten Maximums wird als Grenzlinie der inneren und äußeren 
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Photorezeptoren (Inner Segments/Outer Segments – IS/OS) definiert. Eine Einkerbung bzw. 
Lücke nahe dieser Grenze wird als innere Grenze des RPE angenommen. Als gesamte 
Netzhautdicke wird die Strecke zwischen der ILM und der inneren Grenze des RPE bestimmt. 
Das tiefste und breiteste Minimum im Reflektivitätsprofil der Netzhaut ist der äußere retinale 
Komplex (Outer Retinal Complex - ORC), welcher aus der äußeren Körnerzellschicht (Outer 
Plexiform Layer – OPL) und den inneren und äußeren Segmenten der Photorezeptoren 
besteht. Das am weitesten innen liegende prominente Maximum zwischen der ILM und der 
inneren Grenze des ORC wird als makuläre Nervenfaserschicht (Nerve Fiber Layer - MNFL) 
bezeichnet. Das äußere prominente Maximum vor dem ORC wird als äußere plexiforme 
Schicht (OPL) angesehen. Die verbleibende Strecke zwischen der äußeren Grenze der 
Nervenfaserschicht und der inneren Grenze der OPL ist als innerer retinaler Komplex (Inner 
Retinal Complex - IRC), welcher aus der Ganglienzellschicht, der inneren plexiformen 
Schicht und der inneren Körnerzellschicht besteht, definiert (38). 
1.4.2.1.2 B-Scan 
OCT-Bilder, analog zu B-Scans beim Ultraschall, können durch das Ansammeln von 
einzelnen A-Scans in unterschiedlichen transversalen Positionen erzeugt werden. Hierbei 
rückt der transversale Scanner entlang der x- oder y-Achse vor, um ein B-Scan-Bild 
aufzubauen (34). 
Beim T-Scan-basierten B-Scan bestimmt der transversale Scanner die beständigen Linien des 
Bildes, d.h., dass jede Bildlinie einen T-Scan darstellt. Dieser Scan kann erzeugt werden, 
indem ein Scanner entlang der x- oder der y-Koordinate gefahren wird, während der andere 
Scanner fixiert ist. Ein X-Scanner produziert T-Scans und der axiale Scanner rückt langsam, 
entlang der Z-Koordinate, in die Tiefe vor. Dieses Verfahren erlaubt das Erstellen von C-
Scans (34). 
Ein OCT-B-Scan liefert mit der zweidimensionalen Darstellung eines Schnittes durch die 
Netzhaut, vergleichbar mit einem histologischen Präparates (siehe Abbildung 7), eine sehr 




Abbildung 7: OCT-Graustufen-B-Scan (Stratus OCT-3000) der Makula mit Zuordnung der Retinaschichten 
(Stratum limitans int., Nervenfaserschicht, Stratum ganglionare, innere plexiforme Schicht, äußere plexiforme 
Schicht, Stratum pigmentosum, Choroidea) (1) 
 
1.4.2.1.3 C-Scans 
C-Scans (siehe Abbildung 8) bestehen aus vielen T-Scans, welche für verschiedene Punkte 
der jeweils anderen transversalen Ebene entlang der x- oder y-Koordinate aufgenommen 
werden und so ein Raster erzeugen. Viele transversale Schnitte werden für verschiedene 
Bildtiefen durch das Annähern der optischen Wegdifferenz nach jedem kompletten 
transversalen Scan oder fortlaufend mit langsamerer Bildraten-Geschwindigkeit gesammelt 
(34). 
 
Abbildung 8: Darstellung der Orientierung des axialen Scans (A-Scan), des En-Face-Scan (T-Scan), des 





Bei der Time-Domain-OCT wird durch das Verändern der optischen Wegdifferenz im 
Interferometer ein A-Scan erstellt, um ein Reflexionsprofil der Bildtiefe zu erzeugen. Auch 
die En-Face-flying-Spot-OCT gehört zu dieser Kategorie. Hier entsteht durch das transversale 
Scannen des Lichtstrahles über das Zielobjekt mit fixiertem Referenzspiegel ein T-Scan. 
Dieser wird benötigt, um ein Reflexionsprofil in diesem Winkel bzw. lateralen Position zu 
generieren (34). 
1.4.3.1.2 Spektral/Fourier-Domain-OCT 
Ein Interferometer-Signal wird bei der Spektral/Fourier-Domain-OCT zu einem optischen 
Spektrometer gesendet. Die Fourier-Transformation des Spektrometer-Signals gibt bei dieser 
Methode schließlich einen A-Scan aus (34). 
1.4.3.1.3 Swept-Source-OCT 
Für die Swept-Source-OCT wird im Gegensatz zur Time- und Fourier-Domain-OCT, bei 
denen jeweils eine Breitband-Lichtquelle verwendet wird, eine Laserlichtquelle benutzt. Um 
aber eine ähnlich gute Tiefenauflösung wie bei den anderen Methoden zu erreichen, muss die 
Laser-Frequenz, wie bei der Breitbandquelle der Time- und Fourier-Domain-OCT, in einem 
äquivalenten Breitenband geschwenkt werden (34). 
1.4.4 Stratus OCT-3000 
Das OCT-Gerät Stratus OCT-3000 der Firma Carl Zeiss (siehe Abbildung 9) erstellt 
Schnittbilder des Fundus in Form von zweidimensionalen B-Scans, die aus eindimensionalen 
A-Scans, entsprechend dem unterschiedlichen Reflexionsprofil des untersuchten Gewebes, 
errechnet werden. Als Signalquelle dient eine Superlumineszenz-Diode mit einer Wellenläge 
von 820nm. Die optische Leistung des Gerätes ist mit weniger als 750mW an der Hornhaut 
angegeben. Die axiale Auflösung im Gewebe erreicht 10µm, die transversale Auflösung 
20µm. Als Scanner wird ein galvanometrischer Spiegel genutzt. Im Stratus OCT-3000 Gerät 
sind verschiedene Scanmuster verfügbar, wie z.B. Raster Lines, Radial Lines, Makular 
Thickness Map, Optic Disc, RNFL Thickness, Nerve Head Circle, RNFL Map, Fast Makular 
Thickness Map, Fast Optic Disc, Fast RNFL Thickness und Fast RNFL Map. Die Anzahl der 
Scanpixel lässt sich von 131072 bis zu 786432 einstellen (d.h. 1024 Pixel axial mal 128-768 
Pixel/A-Scans transversal). Die Scangeschwindigkeit beträgt 400 A-Scans pro min, mit einer 
Scanerfassungsdauer von etwa 0,32s (bei einer Einstellung von 128 A-Scans) bis zu 1,92s (bei 
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einer Einstellung von 768 A-Scans). Im Gewebe reicht die Leistung im longitudinalen 
Tiefenbereich bis zu 2mm. 
Neben den OCT-Bildern erstellt das Stratus-Gerät auch Fundusbilder als Hilfe für die 
Ausrichtung bei der tomographischen Bildgebung (39). 
 
Abbildung 9: OCT-Gerät Stratus 3000 von Carl Zeiss Meditec (39) 
 
1.4.5 Weitere Entwicklung 
Die weitere Entwicklung der 3D-OCT steigert die Anzahl und Qualität der verfügbaren 
strukturellen Informationen. Das Hochgeschwindigkeits-3D-OCT mit Spektral/Fourier-
Domain-Detektion erlaubt es Daten effektiv darzustellen und zu verarbeiten. Bei dieser 
Methode werden sehr große Datensätze erstellt, die hunderten einzelnen OCT-Bildern 
entsprechen. Die individuellen Bilder können dann durch die Überlagerung mit einem 





Die Aufgabenstellung dieser Arbeit besteht darin zu untersuchen, welche Veränderungen der 
Netzhautschichten im Bereich der Makula bei nichtglaukomatösen Optikusatrophien 
verschiedener Genese auftreten und diese Veränderungen zu quantifizieren. 
Dazu werden axiale Reflektivitätsprofile der OCT-Scans (Stratus OCT-3000) aus den 
exportierten JPEG-Dateien mit Hilfe der Bildbearbeitungssoftware ImageJ an definierten 
Stellen im Makulabereich erfasst und ausgewertet. Das Ausmaß der einzelnen 
Netzhautschichten soll bestimmt werden, um Aussagen über die im Einzelnen von der 
Atrophie betroffenen Schichten machen zu können. Hierbei ist von besonderem Interesse, ob 
Unterschiede auch im Vergleich der Atrophieformen untereinander deutlich werden. 
In der vorliegenden Arbeit soll erfasst werden, ob die Methode der quantitativen Analyse der 
retinalen Reflektivitätsprofile aus OCT-Scans zusätzliche Aussagen zu der standardisierten 
Analyse der OCT-Software, welche die RNFL-Dicke und das Makulavolumen errechnet, 
bietet. 
2 Material und Methoden 
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2 Material und Methoden 
2.1 Patientengut 
Für die quantitative Analyse der retinalen Reflektivitätsprofile aus OCT-Scans wurden in der 
vorliegenden Arbeit OCT-Aufnahmen von Patienten mit nichtglaukomatösen 
Optikusatrophien und Aufnahmen von Normalpersonen als Vergleichskollektiv verwendet. 
Das Patientenkollektiv umfasste 27 Patienten, welche alle die Diagnose einer 
nichtglaukomatösen Optikusatrophie verschiedener Ursache aufwiesen. Unter ihnen waren elf 
Patienten mit Multipler Sklerose mit oder ohne vorher abgelaufener Neuritis Nervi Optici, 
drei Tumorpatienten mit Optikusatrophie (Keilbeinflügelmeningeom, Pinealistumor und 
Optikusgliom), vier Patienten mit traumatischer Optikusatrophie, ein Patient mit 
Optikusatrophie infolge eines Hydrocephalus, zwei Patienten mit nicht näher bezeichneter 
hereditärer Optikusatrophie, drei Patienten mit autosomal-dominanter Optikusatrophie, ein 
Patient mit Leberscher Optikusatrophie, ein Patient mit Neuromyelitis optica (DEVIC-
Syndrom) und ein Patient mit Optikusatrophie ohne bekannte Ursache. Das Patientenkollektiv 
umfasste männliche und weibliche Patienten, zum Zeitpunkt der Untersuchung im Alter von 
10-75 Jahren, mit einem medianen Lebensalter von 53 Lebensjahren. 
Die Patienten wiesen zum Zeitpunkt der OCT-Aufnahme auf dem betroffenen Auge einen 
Visus von 1/50-1,0 auf, mit einem medianen Visus von 0,85. 
Das Vergleichspersonenkollektiv bestand aus 21 Personen, welche keinerlei Anzeichen einer 
Optikusatrophie aufwiesen. Diese Personen hatten alle einen ermittelten Visus von 
mindestens 1,0. Das Vergleichspersonenkollektiv umfasste männliche und weibliche 
Personen im Alter von 5-68 Jahren, mit einem medianen Alter von 41 Lebensjahren. Die 
Normalpersonen (Gruppe „nn“ – siehe Tabelle 1) bildeten so eine Gruppe von 21 Personen, 
wobei insgesamt 40 einzelne Augen zur Auswertung erfasst wurden. 
Bei den elf MS-Patienten hatten 13 Augen eine Neuritis nervi optici erlitten und wurden in die 
Gruppe „ams“ eingeschlossen. 
Die vier Trauma-Patienten wurden mit sechs atrophen Augen zur Gruppe „atr“ 
zusammengefasst, die Tumorpatienten mit zwei atrophen Augen zur Gruppe „atm“. 
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Die Gruppe „ahc“ besteht aus beiden Augen des einen erfassten Patienten mit Atrophie 
infolge eines Hydrocephalus und die Gruppe „adevic“ auf dem einen betroffenen Auge des 
Patienten mit Neuromyelitis optica (DEVIC-Syndrom). 
Die Patienten mit hereditären Optikusatrophien wurden in den Gruppen „aher“ (von der 
Atrophie betroffene zehn Augen der Patienten mit der Diagnose einer nicht näher benannten 
hereditären Optikusatrophie und mit der Diagnose einer autosomal-dominanten 
Optikusatrophie) und „alhon“ (die zwei atrophen Augen des Patienten mit Leberscher 
Optikusatrophie) zusammengefasst. 
Tabelle 1: Patientengruppen und Kontrollgruppe mit Bezeichnung und Anzahl der analysierten Augen 
Diagnose Gruppenbezeichnung Anzahl der analysierten Augen 
Normalpersonen nn 40 










Neurom. Optica (DEVIC-S.) adevic 1 
Hereditäre Optikusatrophie aher 10 
Lebersche Optikusatrophie alhon 2 
 
Insgesamt wurden entsprechend 38 pathologische und 40 gesunde Augen in dieser Arbeit 
eingeschlossen. Die drei Hauptpatientengruppen bildeten die Gruppe der Patienten mit 
Multipler Sklerose und Status nach Optikusneuritis, die Gruppe der Patienten mit hereditärer 
Optikusatrophie und die Gruppe der Patienten mit Optikusatrophie nach Trauma. 
2.2 OCT-Aufnahmen/Datenerfassung 
Zu Beginn der Arbeit wurden die OCT-Scans der Patienten und Kontrollpersonen am Stratus 
OCT-3000 mit den Scanerfassungsprotokollen Fast Makula Scan und Fast RNFL Thickness 
aufgenommen. Dazu musste zuerst das Patientenmodul im Fundusbild über der Makula oder 
der Papille optimal positioniert werden. 
Bei dem Protokoll Fast Makular Thickness Map (Schnelldarstellung der Makuladicke) 
werden in 1,92 Sekunden sechs gleichmäßig voneinander entfernte Linienscans um eine 
gemeinsame zentrale Achse erfasst (siehe Abbildung 10). Der Durchmesser des Zielkreises 
(und damit die Linienlänge) ist mit 6mm vorgegeben. Die Scans schneiden die Makula in 
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verschiedenen Winkeln von 0-360°. Das Protokoll Fast Makular Thickness Map ist für die für 
die Vermessung der Netzhautdicke konzipiert. 
 
Abbildung 10: Scan Protokoll Fast Makular Thickness Map: sechs radiäre Scans durch die Makula (Stratus OCT-
3000) 
 
Das Protokoll Fast RNFL Thickness (schnelle retinale Nervenfaserschichtdicke) erfasst in 
1,92 Sekunden drei Kreisscans mit einem Durchmesser von 3,4mm um die Papille. Dieses 
Glaukomprotokoll ist für die Analyse der retinalen Nervenfaserschichtdicke gedacht. 
Im Folgenden wurden die erfassen Daten aus dem Stratus OCT Gerät herausgelesen, indem 
zuerst die zum Scanprotokoll Fast Makular Thickness Map gehörigen sechs Einzelscans in 
Graustufen als JPEG-Dateien exportiert wurden. 
Nach Auswählen der Option Grayscale in der Schaltfläche „Grayscale/Color“ im 
Softwareprogramm des OCT-Gerätes wurden die einzelnen Scanbilder durch Anklicken der 
Miniaturbilder markiert und dann über die Schaltfläche „Export JPEG“ als JPEG-Datei mit 
einer Datengröße von etwa 70kb auf ein Speichermedium übertragen. Die Bezeichnung der 
entsprechenden Datei erfolgte nach dem Muster XX_01012001_od0, wobei XX die 
Patientennamenkodierung, 01012001 das Datum der Datenerfassung, „od“ oder „os“ für das 
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rechte oder linke Auge steht und die Zahl am Ende des Dateinamens den jeweiligen 
Scanwinkel (0°, 30°, 60°, 90°, 300° oder 330°) angibt. 
Anschließend wurden die Fast Makular-Scans für beide Augen ausgewählt und im rechten 
Protokoll-Auswahlfenster das Analyseprotokoll Retinal Thickness/Volume Tabular 
(Netzhautdicke/Makulavolumen, tabellarisch) gewählt (siehe Abbildung 11). 
 
Abbildung 11: Retinal Thickness/Volume Tabular Output des OCT-Stratus 3000 
 
Bei diesem Protokoll werden zwei Kreise ausgegeben, die zentral auf der Makula positioniert 
sind und die Netzhautdicke bzw. das Makulavolumen für das rechte und linke Auge anzeigen. 
Die obere Darstellung repräsentiert immer die Netzhautdicke anhand einer Farbcodierung. 
Auf der rechten Seite wird die Farbskala angezeigt. Die untere Darstellung zeigt entweder die 
durchschnittliche Netzhautdicke (in µm) oder das durchschnittliche Makulavolumen (in mm³) 
für jeden Bereich bzw. Quadranten an. Standardmäßig wird eine Dickenanalyse ausgegeben. 
Zusätzlich wird rechts neben den Kreisen eine Datentabelle angezeigt, welche den 
Durchschnitt für Dicke und Volumen jedes einzelnen Quadranten, das Verhältnis der 
Quadranten zueinander und die Unterschiede zwischen beiden Augen enthält. 
Bei einem Scan des Typs Fast Makular Thickness Map (Schnelldarstellung der Makuladicke) 
bezieht sich die Farbcodierung der normativen Makula-Daten auf die OD- und OS-Spalten 
der Datentabelle, sowie auf die unteren kreisförmigen Darstellungen. Die unteren 
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Darstellungen zeigen die durchschnittliche Netzhautdicke bzw. das Makulavolumen in µm 
bzw. mm³ für jeden Bereich der Darstellung an und wenden die Farben für die Perzentile der 
Normalverteilung auf diese Bereiche an. Rechts unten in der Tabelle ist die Legende Normal 
Distribution Percentile (Normalverteilung in Perzentilen) eingeblendet. 
Das Analyseprotokoll Retinal Thickness/Volume Tabular wird durch Auswählen der Option 
„Print as JPEG“ im Menü File auf den Datenträger gespeichert. 
Als nächstes werden im Stratus OCT-Analysefenster die beiden Scans Fast RNFL Thickness 
ausgewählt und dann das Analyseprotokoll RNFL Thickness Average (retinale 
Nervenfaserschichtdicke – Durchschnitt) angezeigt (siehe Abbildung 12). 
 
Abbildung 12: RNFL Thickness Average Analysis des OCT-Stratus 3000 
 
Hier sind die Diagramme der durchschnittlichen retinalen Nervenfaserschichtdicke mehrerer 
Kreisscans mit identischem Radius um die Papille herum (peripapillärer Bereich) dargestellt. 
Die Diagramme enthalten den temporalen, superioren, nasalen und den inferioren 
Viertelkreis, die OD- und OS-Diagramme eine Farbcodierung (grün, gelb und rot), welche auf 
den dem Alter entsprechenden normativen RNFL-Daten beruht. Die Farbcodierung bezieht 
sich auf die einzelnen A-Scanstellen im Diagramm, auf die Viertelkreis- und 
Uhrenpositionsdurchschnitte in den Kreisdiagrammen, sowie auf die OD- und OS-Spalten in 
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der Datentabelle. Auch dieses Analyseprotokoll wurde durch Auswählen der Option „Print as 
JPEG“ im Menü File auf den Datenträger gespeichert. 
Für jede Untersuchung eines Patienten sind also folgende Daten erfasst worden: je Auge sechs 
JPEG-Bilder in Graustufen der einzelnen Scanwinkel, das Analyseprotokoll Retinal 
Thickness/Volume Tabular (Netzhautdicke/Volumen, tabellarisch) und das Analyseprotokoll 
RNFL Thickness Average Analysis (retinale Nervenfaserschichtdicke – Durchschnitt). 
2.3 Bildbearbeitungsprogramm Image J 
Image J ist ein kostenloses öffentlich zugängliches Bildbearbeitungsprogramm (kostenfreier 
Download unter: http://rsbweb.nih.gov/ij/download.html) basierend auf JAVA, mit dem sich 
8-, 16- und 32-bit Bilder anzeigen, bearbeiten, analysieren und drucken lassen. 
Das Bildbearbeitungsprogramm Image J kann Flächen- oder Pixel-Wert Statistiken aus einer 
benutzerdefinierten Bildauswahl berechnen. Mit Werkzeugen ausgewählte Flächen werden 
auf verschiedene Weise bearbeitet und ausgewertet. Der Inhalt einer rechteckigen Auswahl 
kann bewegt werden oder in der Größe verändert werden. Breite und Höhe des ausgewählten 
rechteckigen Bildbereiches werden in einer Statusleiste angezeigt. 
Mit der Funktion „Plot Profile“ lässt sich ein zweidimensionaler Graph der Pixelintensitäten 
entlang einer ausgewählten Linie oder Fläche im Bild darstellen. Bei einer rechteckigen 
Auswahl zeigt das „Plot Profile“ eine gemittelte graphische Darstellung der rechteckigen 
ausgewählten Spalte. Hier steht die x-Achse für die axiale Strecke des ausgewählten Bereichs 
und die y-Achse für die vertikal gemittelte Pixelintensität. 
2.4 Signalanalyse 
Bei der Signalanalyse wurde mit den exportierten JPEG-Bildern im 
Bildbearbeitungsprogramm ImageJ gearbeitet. Jedes Bild stellt einen Schnitt im Winkel von 
0°, 30°, 60°, 90°, 300° oder 330° durch die Makula dar. Die Foveola und angrenzende 
Retinateile sind mit allen ihren Schichten sichtbar. 
Zuerst erfolgte die Analyse des axialen Tiefenprofils der Pixelintensitäten auf Höhe der 
Foveola und je 1,5mm parafoveolär, sowie eine tabellarischer Ausgabe der Ergebnisse. Dazu 
wurde ein entsprechendes JPEG-Bild durch Anklicken der Schaltfläche „Open“ im Menü 
„File“ geöffnet. Im Menü „Image“ wurde das Untermenü „Rotate“ und die Option „Rotate 90 
Degrees left“ gewählt und so das Bild um 90° nach links gedreht, damit es mit der 
Nervenfaserschicht nach links zeigt. Zum besseren Bearbeiten ist das Fenster mit dem JPEG-
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Bild maximiert worden. Die Markierung eines rechteckigen Bereiches im JPEG-Bild erfolgte 
mit dem Mauswerkzeug „Rectangular Selections“ (Rechteckige Auswahl) (siehe Abbildung 
13). 
 
Abbildung 13: Bildbearbeitungsprogramm ImageJ mit Reflektivitätsprofil des rechteckigen ausgewählten Bereiches 
(h=15) im OCT-Graustufen-Bild/B-Scan 
 
Die Abmessungen jedes JPEG-Bildes betrugen exakt 497x313 Pixel. Bei der Bildanzeige in 
ImageJ wird das JPEG-Bild als Koordinatensystem aufgefasst. In diesem ist die vertikale 
Schnittlinie durch die Retina die w-Achse und die horizontale Schnittlinie die h-Achse. So 
reicht die w-Achse von 0 bis 313 Pixel (entsprechende der Bildbreite) und die h-Achse von 0 
bis 497 Pixel (entsprechend der Bild-Höhe). 
Die Länge eines Fast Makular-Scans (h-Achse) beträgt, wie schon vorher erwähnt, 6mm. Je 
6mm werden in diesem Modus des Fast Scans 128 Scans durchgeführt. 
Die linke und rechte Begrenzung des ausgewählten Bereiches entsprachen jeweils dem linken 
und rechten JPEG-Bildrand, so dass die gesamte Netzhautdicke erfasst werden konnte. 
Entsprechend liegt die linke Begrenzung des ausgewählten rechteckigen Bereiches bei dem 
Punkt 0 Pixel (Anfang w = 0) und die rechte Begrenzung bei dem Punkt 313 Pixel 
(Weite/Breite w = 313) der w-Achse. Die Höhe des Bereiches ist mit 15 Pixeln (Höhe = 15) 
auf der h-Achse angegeben, da so mindestens drei Einzelscans des OCT-Gerätes für einen 
Messpunkt verwendet werden. Das markierte Rechteck kann durch Ziehen des Fensters mit 
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Hilfe der Pfeiltasten oder der Maus vertikal bewegt werden, so dass sich nur der angezeigte h-
Wert mit der jeweiligen Position verändert. 
Der ausgewählte Bereich wurde zuerst genau über die Foveola, als erste Messtelle, 
geschoben. Durch Bedienen der Schaltfläche „Plot Profile“ im Menü „Analyse“ wird ein, die 
einzelnen Netzhautschichten widerspiegelndes, Profil der Pixelintensitäten für den 
entsprechenden Bereich erstellt. Die x-Achse gibt hier die axiale Strecke in Pixeln an, die y-
Achse die Pixelintensität. Durch Anklicken der Schaltfläche „List“ wird eine zum 
Koordinatensystem gehörige Liste der einzelnen x-Koordinaten und y-Intensitätswerte 
angezeigt, welche kopiert und in eine vorbereitete Excel-Tabelle eingefügt wird. 
Die Schritte werden für die zwei Abschnitte jeweils 1,5 mm oberhalb und unterhalb der 
Foveola wiederholt, was in etwa den h-Koordinaten von 120 bzw. 370 entspricht, wobei 
immer auf ein auswertbares axiales Tiefenprofil der Pixelintensitäten mit gut dargestellten 
Maxima und Minima zu achten ist. Die entstandenen Excel-Tabellen enthalten x-Koordinaten 
und y-Intensitätswerte für drei Abschnitte der Makula: Foveola und zwei Punkte im Abstand 
von 1,5mm beiderseits der Foveola, für alle sechs Scanwinkel. Für jedes untersuchte Auge 
wurde je eine Tabelle erstellt. 
Die Bearbeitung der Datensätze in den Tabellen erfolgte, indem bei den y-Werten jeweils der 
erste Anstieg der Pixelintensität, entsprechend einem Anstieg der y-Intensitätswerte, ermittelt 
und alle vorigen y-Intensitätswerte gelöscht wurden. Der Beginn jeder Zahlenfolge ist durch 
den ersten Anstieg des Graphen definiert, welcher der retinalen Nervenfaserschicht entspricht. 
Die jeweiligen Spalten der y-Werte für 1,5mm oberhalb und unterhalb der Foveola des 
entsprechenden Scanwinkels werden markiert und als zweidimensionales Liniendiagramm 
angezeigt (siehe Abbildung 14). Die axialen Koordinaten der Pixelintensitäten sind 
anschließend für die entsprechenden Maxima und Minima jedes Graphen notiert und in eine 
neue Excel-Tabelle eingegeben worden. 
2 Material und Methoden 
37 
 
Abbildung 14: Darstellung der Reflektivitätsprofile/A-Scans im Tabellenkalkulationsprogramm Excel mit 
Kennzeichnung der gemessenen Maxima und Minima (Maximum1-5, Minimum 1-4) 
 
In der Excel-Tabelle sind alle axialen Koordinaten (x-Werte) der Maxima und Minima im 
Reflektivitätsprofil für beide Augen für zwölf Punkte jeweils 1,5mm radiär von der Foveola 
entfernt in 30°-Schritten von 0°-360° (siehe Abbildung 15) erfasst. 
Für einen Messbereich existieren die Werte für: Max1 bis Max5 (Maximum1 = 
Nervenfaserschicht/MNFL, Maximum2 = innere plexiforme Schicht/IPL, Maximum3 = 
äußere plexiforme Schicht/OPL, Maximum4 = Grenze zwischen den inneren und den äußeren 
Segmenten der Photorezeptoren/IS/OS, Maximum5 = Retinales Pigmentepithel/RPE) und 
Min1 bis Min4 (Minimum1 = Ganglienzellschicht/GCL, Minimum2 = innere 
Körnerzellschicht/INL, Minimum3 = äußere Körnerzellschicht mit der Membrana limitans 
externa und den inneren Segmenten der Photorezeptoren/ONL/ELM/IS, Minimum4 = äußere 
Segmente der Photorezeptoren/OS). 
Die Werte wurden jeweils für die Makula-Abschnitte oben, unten, nasal, temporal und gesamt 
zusammengefasst und Mittelwerte gebildet (Rechtes Auge: Oben = 30°-150°, Unten = 210°-
330°, Nasal = 0°-60° und 300°-330°, Temporal = 120°-240°, linkes Auge: Oben = 30°-150°, 
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Unten = 210°-330°, Nasal = 120°-240°, Temporal = 0°-60° und 300°-330°, Gesamt= alle 
Werte eines Auges). 
 
Abbildung 15: Positionen der ausgewerteten Reflektivitätsprofile im Abstand von 1,5mm radiär um die Foveola 
 
Diese Mittelwerte wurden für jeweils beide Augen jedes Patienten ermittelt und in einer 
Excel-Tabelle zusammengefasst. Die Angabe der jeweiligen axialen Koordinaten der 
Pixelintensitäten erfolgte in der Maßeinheit µm. Da die w-Achse 313 Pixel umfasst und diese 
Breite 2mm entspricht, wurde der Umrechnungsfaktor bestimmt, indem die 2mm durch 313 
Pixel geteilt wurden. Folglich entspricht also in der axialen Scanrichtung ein Pixel 6,3898 
Mikrometer. 
2.5 Statistische Analyse 
2.5.1 Datenerhebung 
Zur statistischen Analyse erfolgte eine Zusammenfassung der untersuchten Personen in 
verschiedene Gruppen, wobei jedes Auge als einzelne Einheit betrachtet und auch so 
ausgewertet wurde. Für die verschiedenen Gruppen sind folgende durch die Software des 
OCT-Gerätes ermittelten Werte erfasst und ausgewertet worden: das Makulavolumen (Mac-
Vol), die durchschnittliche retinale Nervenfaserschichtdicke (RNFL) und die temporale 
retinale Nervenfaserschichtdicke (RNFL temp.). 
Desweiteren wurden die Werte für die verschiedenen ermittelten Maxima und Minima des 
axialen Tiefenprofils der Pixelintensitäten geordnet nach den zu untersuchenden Gruppen 
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analysiert, d.h. Werte Max1 bis Max5 und Werte Min1 bis Min4. Anschließend erfolgte die 
Bildung verschiedener Differenzen zwischen den einzelnen Maxima und Minima in Einer- bis 
Achter-Schritten, so dass unterschiedliche Netzhautschichten zusammengefasst werden 














Abbildung 16: Schematische Darstellung des Reflektivitätsprofils (mit typischen Maxima und Minima) und der 
gebildeten Einer bis Achter-Differenzen 
 
2.5.2 Datenauswertung 
Zur deskriptiven Statistik sind, geordnet nach den einzelnen Patientengruppen, Mittelwerte 
für die gesammelten Daten mit 95% Vertrauensbereich, Standard-Fehler und Standard-
Abweichung berechnet worden. Die Mittelwerte der Patientengruppen wurden mit den 
Werten der Normalpersonen verglichen, um eine mögliche Reduktion der einzelnen 
Nervenfaserschichtdicken erkennen zu können. Zur Untersuchung von Zusammenhängen der 
einzelnen Parameter wurden Korrelationsanalysen nach Pearson zwischen den gemessenen 
Differenzen der Nervenfaserschichtdicken und den Parametern Makulavolumen, RNFL, und 
temporale RNFL durchgeführt. 
Für die Irrtumswahrscheinlichkeit p sind Signifikanzschranken von p≥0,05 als nicht 
signifikant und p<0,05 als signifikant definiert. 
Zur Überprüfung von Gruppenunterschieden kamen die statistischen Verfahren U-Test (nicht-
parametrischer Test für zwei unverbundene/nicht-abhängige Stichproben) und der Kruskal-
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Wallis-Test (nichtparametrischer Test zum Vergleich von mehr als zwei Stichproben) zum 
Einsatz. 
2.6 Fehlermöglichkeiten 
Bei der Ermittlung, Berechnung und Analyse der Messwerte gibt es unterschiedliche 
Fehlermöglichkeiten. 
Es ist z.T. nicht möglich gewesen die Reflektivitätsprofile der verschiedenen Patienten an den 
exakt gleichen Stellen zu erheben, da die Foveola durch Abweichung von der foveolären 
Fixation nicht immer absolut genau in der vertikalen Mitte des exportierten OCT-Scans lag, 
was an einer reduzierten zentralen Einsenkung im Reflektivitätsprofil zu erkennen ist. So 
kann es sein, dass es in diesem Fall zu einer Verschiebung der untersuchten Netzhautstelle 
gekommen ist. 
Etwaige Bewegungsartefakte in den OCT-Scans, welche die manuell bestimmte genaue Lage 
der Maxima und Minima im Reflektivitätsprofil beeinflusst haben könnten, konnten durch die 
Verwendung der fast-Protokolle des Stratus OCT-3000 reduziert werden. Außerdem konnten 
Bildrauscheffekte durch die Mittelung über drei benachbarte A-Scans verringert werden. 
Die einzelnen Maxima und Minima im axialen Tiefenprofils der Pixelintensitäten geben durch 
die Darstellung der größten bzw. geringsten Gewebe-Reflektivität jeweils eine Lage innerhalb 
der Netzhautschichten wieder und nicht ihre Ausdehnung. Die Einer-Differenzen zwischen 
benachbarten Maxima und Minima spiegeln genau den Bereich zwischen den 
Netzhautschichten wieder, also zwischen der annähernden Mitte der einen und der 
annähernden Mitte der angrenzenden Schicht. Die Zweier-Differenzen zwischen benachbarten 
Maxima bzw. Minima schließen jeweils eine Netzhautschicht ein und können so ihre Dicke 
am besten widerspiegeln. Allerdings überschätzen sie die wahre Dicke der Schichten und 
geben den Abstand zwischen der annähernden Mitte der einen und der annähernden Mitte der 
übernächsten Netzhautschicht wider. 
Eine exakte Wiedergabe der Schichtdicke erfordert die Bestimmung der Schichtgrenzen. 
Dabei können jedoch Fehler auftreten, wenn die Schichtgrenzen subjektiv festgelegt werden 
oder aber durch die Art und Genauigkeit des verwendeten Berechnungsverfahrens, welches 
die Schichtübergänge erfassen soll. 
Durch die Bildung von Mittelwerten zur Auswertung der Messwerte wurden etwaige 
Messwert-Schwankungen reduziert. Es wurden die Werte der Maxima und Minima aller 
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zwölf Messpunkte sowohl für die einzelnen Quadranten, als auch für die gesamte Makula 
gemittelt und zu einem Gesamtmittelwert verrechnet. Daraus sind wiederum Mittelwerte der 





Im Folgenden werden die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit darstellt und ausgewertet. 
Zuerst erfolgt die Analyse von Makulavolumen, RNFL-Dicke und temporaler RNFL–Dicke. 
Weiterführend werden die ermittelten Werte der Maxima und Minima im axialen Tiefenprofil 
der Pixelintensitäten und die daraus errechneten verschiedenen Differenzen, welche die 
Netzhautschichten repräsentieren sollen, für die Kontrollgruppe der gesunden Personen und 
für alle untersuchten Patientengruppen ausgewertet. Anschließend werden über die 
Korrelationsanalyse zwischen den unterschiedlichen Parametern bestehende Zusammenhänge 
aufgesucht. 
3.1 Gruppe der Normalpersonen 
Für die 21 Normalpersonen wurden ein mittleres Makulavolumen von 6,89 (Standard-
Abweichung ±0,33)mm³, eine mittlere RNFL-Dicke von 103,53 (±9,69)µm und eine mittlere 
temporale RNFL-Dicke von 73,02 (±13,69)µm ermittelt. Es ist erkennbar, dass die 
Nervenfaserschicht auf Grund des typischen Axonverlaufes physiologischer Weise temporal 
dünner ist als die mittlere Nervenfaserschichtdicke, welche die dickeren superioren und 
inferioren Anteile einbezieht (siehe Abbildung 17). 
 
Abbildung 17: retinale Nervenfaserschicht des rechten (OD) und linken (OS) Auges, Verlauf Axone der RNFL die den 
Nervus opticus bilden (41) 
 
Die Gesamt-Mittelwerte (bestehend aus allen superioren, inferioren, nasalen und temporalen 
Werten) für die aus dem Reflektivitätsprofil ermittelten Maxima 1-5 und Minima1-4 der 
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Normalpersonen sind in Tabelle 2 mit 95%-Vertrauensbereich, Standard-Fehler und 
Standard-Abweichung aufgeführt. 
Tabelle 2: Gesamt-Mittelwerte für die Lage aller Minima und Maxima im Reflektivitätsprofil (Normalpersonen) 










Max1 MNFL 30,58 ±2,62 ±0,836 ±0,413 
Min1 GCL 67,83 ±4,54 ±1,453 ±0,718 
Max2 IPL 110,76 ±8,53 ±2,727 ±1,348 
Min2 INL 148,71 ±8,52 ±2,725 ±1,347 
Max3 OPL 182,70 ±9,73 ±3,112 ±1,538 
Min3 ONL/ELM/IS 229,61 ±12,00 ±3,837 ±1,897 
Max4 IS/OS 297,91 ±12,51 ±4,001 ±1,978 
Min4 OS 310,58 ±13,50 ±4,315 ±2,133 
Max5 RPE 326,87 ±14,00 ±4,478 ±2,214 
 
Entsprechend Tabelle 2 liegt bei den Normalpersonen z.B. das erste Maximum, welches den 
Reflektivitätsgipfel der makulären Nervenfaserschicht (MNFL) im Reflektivitätsprofil 
repräsentiert, im Mittel bei 30,58 (Standard-Abweichung ±2,62)µm und das erste Minimum, 
welches den Reflektivitätsgipfel der Ganglienzellschicht (GCL) wiedergibt, im Mittel bei 
67,83 (±4,54)µm. Die Position der Maxima und Minima im Reflektivitätsprofil wurde immer 
von der inneren Grenze der Netzhaut (Innere Grenzmembran-ILM) aus gemessen, welche 
demnach bei 0µm lag. 
3.1.1 Differenzen zwischen Maxima und Minima im Reflektivitätsprofil in der 
Gruppe der Normalpersonen 
Die Einer-Differenzen (siehe Tabelle 3) wurden jeweils von benachbarten Maxima und 
Minima gebildet, also jeweils von der Mitte der einen Schicht zum Mitte der benachbarten 
Schicht. So entsprechen die Einer-Differenzen nicht den morphologischen Netzhautschichten, 
sondern schließen den Übergang zwischen ihnen ein. In dieser Weise konnten acht 














Max5-Min4 16,28 ±4,92 ±1,572 ±0,777 
Min4-Max4 12,67 ±2,25 ±0,718 ±0,355 
Max4-Min3 68,30 ±8,58 ±2,744 ±1,356 
Min3-Max3 46,91 ±8,93 ±2,857 ±1,412 
Max3-Min2 33,99 ±4,64 ±1,485 ±0,734 
Min2-Max2 37,95 ±4,74 ±1,517 ±0,750 
Max2-Min1 42,93 ±7,34 ±2,347 ±1,160 
Min1-Max1 37,25 ±4,23 ±1,354 ±0,669 
 
Die Zweier-Differenzen (siehe Tabelle 4) wurden durch Subtrahieren der Werte für ein 
Maximum vom nächsten Maximum bzw. für ein Minimum vom nächsten Minimum 
errechnet. Die Breite der so bestimmten dazwischenliegenden Schicht lässt sich gut einer 
bestimmten Retinaschicht zuordnen. Anders als bei den einfachen Werten für Maximum und 
Minima, welche nur die Maxima der Schichten darstellen und so nur die Lage dieser 
innerhalb der Retina widerspiegeln können, geben die Zweier-Differenzen die echte Dicke der 
Retinaschichten besser wieder, obwohl sie die wahre Netzhautschichtdicke um jeweils die 
Hälfte beider benachbarter anatomischen Schichten überschätzen. Die Zweier-Differenzen 
können gut dabei helfen, das Ausmaß der Atrophie einzelner Retinaschichten zu erkennen. 















Max5-Max4 OS 28,95 ±5,16 ±1,651 ±0,816 
Min4-Min3 IS/OS 80,98 ±8,33 ±2,664 ±1,317 
Max4-Max3 ONL 115,22 ±7,45 ±2,383 ±1,178 
Min3-Min2 OPL 80,90 ±8,79 ±2,812 ±1,390 
Max3-Max2 INL 71,94 ±5,94 ±1,899 ±0,939 
Min2-Min1 IPL 80,88 ±8,13 ±2,600 ±1,285 
Max2-Max1 GCL 80,18 ±8,12 ±2,595 ±1,283 
Min1 MNFL 67,83 ±4,54 ±1,453 ±0,718 
 
Entsprechend den errechneten Werten in Tabelle 4, beträgt die Dicke der Netzhautschicht 
zwischen dem 1. und 2.Maximum (Max2-Max1), welche die Ganglienzellschicht (GCL) 
widergibt, im Mittel 80,18 (±8,12) µm und die Schicht zwischen 1. und 2.Minimum (Min2-
Min1), welche die inneren plexiformen Schicht (IPL) einschießt, im Mittel 80,88 (±8,13)µm. 
Die Dreier- bis Achter-Differenzen fassen entsprechend mehr Schichten als die Einer- und 
Zweier-Differenzen zusammen, bis die Achter-Differenz der gesamten Netzhautdicke 
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entspricht. Da die Zielstellung der vorliegenden Arbeit die differenzierte Erfassung der 
Veränderungen einzelner Netzhautschichten ist, werden die Dreier- bis Achter-Differenzen im 
Folgenden nicht weiter berücksichtigt. Sie sind nachfolgend mit ihren Mittelwerten, der 
Standard-Abweichung, dem 95% Vertrauensbereich und dem Standard-Fehler der 
Vollständigkeit halber aufgeführt (siehe Tabelle 5). 












Max5-Min3 97,26 ±10,16 3,250 ±1,610 
Min4-Max3 127,89 ±7,77 2,485 ±1,229 
Max4-Min2 149,20 ±8,52 2,726 ±1,348 
Min3-Max2 118,85 ±10,62 3,397 ±1,680 
Max3-Min1 114,87 ±9,66 3,090 ±1,528 
Min2-Max1 118,13 ±8,48 2,713 ±1,341 
Vierer-Differenzen 
Max5-Max3 144,17 ±8,90 2,847 ±1,410 
Min4-Min2 161,87 ±9,29 2,972 ±1,470 
Max4-Max2 187,15 ±9,28 2,969 ±1,468 
Min3-Min1 161,78 ±12,84 4,108 ±2,031 
Max3-Max1 152,12 ±9,44 3,019 ±1,493 
Fünfer-Differenzen 
Max5-Min2 178,16 ±10,34 3,308 ±1,640 
Min4-Max2 199,83 ±9,99 3,194 ±1,579 
Max4-Min1 230,09 ±13,14 4,202 ±2,077 
Min3-Max1 199,03 ±12,73 4,071 ±2,013 
Sechser-Differenzen 
Max5-Max2 216,11 ±10,63 3,401 ±1,680 
Min4-Min1 242,76 ±13,99 4,476 ±2,213 
Max4-Max1 267,33 ±12,72 4,067 ±2,011 
Siebener-Differenzen 
Max5-Min1 259,04 ±14,64 4,683 ±2,310 
Min4-Max1 280,01 ±13,71 4,386 ±2,168 
Achter-Differenz 
Max5-Max1 296,29 ±14,34 4,586 ±2,270 
 
3.1.2 Makulavolumen und RNFL-Dicke in den vier verschiedenen Netzhaut-
Quadranten 
Bei der Datenerfassung wurden die Werte der Minima und Maxima im Reflektivitätsprofil 
jeweils für die Makula-Abschnitte oben, unten, nasal, temporal und gesamt zusammengefasst 
und Mittelwerte gebildet (Rechtes Auge: Oben = 30°-150°, Unten = 210°-330°, Nasal = 0°-
60° und 300°-330°, Temporal = 120°-240°, linkes Auge: Oben = 30°-150°, Unten = 210°-
330°, Nasal = 120°-240°, Temporal = 0°-60° und 300°-330°, Gesamt= alle Werte eines 
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Auges) um eventuelle Unterschiede in der Dicke der Netzhautschichten bezogen auf die Lage 
der Messpunkte aufzudecken. 
Wie in Abbildung 18 sichtbar wird, ließ sich für die Normalpersonen bei den ermittelten 
Zweier-Differenzen, den einzelnen Netzhautschichten entsprechend, kein signifikanter 
Unterschied zwischen den vier Quadranten bzw. im Vergleich zum Gesamtwert der Netzhaut 
feststellen, so dass sich die folgenden Ausführungen immer auf die Werte für die gesamte 
Makula beziehen werden. 
 
Abbildung 18: Mittelwerte der Schichtdicken für die Normalpersonen unterschieden nach Quadranten, Ges= Gesamt, 
Nas= Nasal, Temp= Temporal, Signifikanz p<0,05, keine signifikanten Schichtdicken-Unterschiede der einzelnen 
Quadranten im Vergleich zu über die gesamte Makula gemittelten Werten 
 
3.1.3 Korrelationen in der Gruppe der Normalpersonen 
Bei der Korrelation von Makulavolumen und RNFL-Dicke bei den Normalpersonen ergibt 
sich ein signifikanter schwacher positiver Zusammenhang und kein signifikanter 
Zusammenhang zwischen Makulavolumen und temporaler RNFL (siehe Tabelle 6). 
Tabelle 6: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Makulavolumen, RNFL-Dicke und 
temporaler RNFL-Dicke (Normalpersonen) 
 RNFL RNFL temp. 























Bei der Korrelation des Makulavolumens (Mac-Vol) mit den Mittelwerten für die ermittelten 
Maxima und Minima (siehe Tabelle 7) fällt auf, dass die Werte, welche die äußeren 
Netzhautschichten darstellen, erwartungsgemäß besser korrelieren, als die Werte der beiden 
inneren Netzhautschichten (MNFL: r=-0,288, GCL: r=0,153, p>0,05). Dies ist verständlich, 
da die Werte, je weiter außen sie liegen, entsprechend mehr Netzhautschichten einschließen, 
bis die Lage des Maximums 5 der gesamten Netzhautdicke und somit am besten dem 
Makulavolumen entspricht. Auch bei der Korrelation der RNFL mit den Maxima und Minima 
findet sich keine signifikante Korrelation mit den zwei inneren Netzhautschichten (MNFL: 
r=0,140, GCL: r=0,099, p>0,05). Auffällig ist, dass die temporale Nervenfaserschichtdicke 
wesentlich schlechter mit den Werten für Maxima und Minima in Zusammenhang zu bringen 
ist. 
Tabelle 7: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Mac-Vol, RNFL, RNFL temp. mit 
Maxima1-5 und Minima1-4 (Gesamt-Mittelwerte) (Normalpersonen) 
Abkürzungen Mac-Vol RNFL RNFL temp. 
Max1-MNFL -0,288 (0,071) 0,140 (0,386) 0,261 (0,103) 
Min1-GCL -0,153 (0,345) 0,099 (0,539) 0,36 (0,022) ● 
Max2-IPL 0,404 (0,010) ● 0,449 (0,004) ● 0,035 (0,830) 
Min2 –INL 0,435 (0,005) ● 0,562 (16e-05) ● -0,035 (0,828) 
Max3-OPL 0,482 (16e-04) ● 0,628 (14e-06) ● 0,038 (0,815) 
Min3-
ONL/ELM/IS 
0,637 (10e-06) ● 0,430 (0,006) ● -0,140 (0,386) 
Max4- IS/OS 0,769 (6,5e-09) ● 0,510 (8e-04) ● -0,133 (0,410) 
Min4-OS 0,771 (6e-09) ● 0,503 (10e-04) ● -0,134 (0,408) 
Max5-RPE 0,801 (5,5e-10) ● 0,593 (5,5e-05) ● -0,069 (0,671) 
 
Die Einer-Differenzen korrelieren insgesamt schlechter mit dem Makulavolumen und der 
RNFL (siehe Tabelle 8), als die Werte für Maxima und Minima. Die größte signifikant 
positive Korrelation zeigt sich in der Beziehung von Makulavolumen (r=0,565, p<0,05) bzw. 
RNFL (r=0,46, p<0,05) und der Differenz Max2-Min1. Auch bei den Einer-Differenzen ließ 





Tabelle 8: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Mac-Vol, RNFL, RNFL temp. mit 
Einer-Differenzen (Gesamt-Mittelwerte) (Normalpersonen) 
Abkürzungen Mac-Vol RNFL RNFL t. 
Max5-Min4 0,163 (0,315) 0,308 (0,053) 0,171 (0,289) 
Min4-Max4 0,353 (0,025) ● 0,183 (0,256) -0,061 (0,708) 
Max4-Min3 0,230 (0,153) 0,142 (0,380) 0,001 (0,993) 
Min3-Max3 0,330 (0,037) ● -0,107 (0,509) -0,230 (0,152) 
Max3-Min2 0,210 (0,192) 0,286 (0,073) 0,144 (0,373) 
Min2-Max2 0,055 (0,736) 0,201 (0,212) -0,126 (0,436) 
Max2-Min1 0,565 (14e-05) ● 0,460 (0,003) ● -0,183 (0,257) 
Min1-Max1 0,013 (0,933) 0,020 (0,902) 0,227 (0,158) 
 
Bei den Zweier-Differenzen (siehe Tabelle 9) zeigt sich insgesamt eine größere signifikante 
positive Korrelation zwischen diesen Werten und der RNFL bzw. dem Makulavolumen als 
bei den Einer-Differenzen. Die Differenz Min2-Min1, entsprechend der inneren plexiformen 
Schicht, hat mit einem Korrelationskoeffizienten von r=0,53 den größten signifikanten 
positiven Zusammenhang mit der RNFL, aber auch bei den Differenzen Max2-Max1 (GCL: 
r=0,427; p<0,05) und Max3-Max2 (INL: r=0,384; p<0,05) zeigt sich eine signifikante 
Korrelation mit der RNFL. Die Differenz Max4-Max3, entsprechend der ONL, hat mit einem 
Koeffizienten von r=0,66 den größten signifikanten Zusammenhang mit dem 
Makulavolumen. Aber auch die inneren (GCL: r=0,518, IPL: r=0,542; p<0,05) und die 
anderen äußeren Netzhautschichten (OPL: r=0,447, IS/OS: 0,332; p<0,05) korrelieren 
signifikant mit dem Makulavolumen. Bei den Zweier-Differenzen findet sich ein signifikanter 
Zusammenhang zwischen der RNFL temp. und der MNFL (r=0,360; p<0,05). 
Tabelle 9: Korrelationskoeffizient (Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Mac-Vol, RNFL, RNFL temp. mit Zweier-
Differenzen (Gesamt-Mittelwerte) (Normalpersonen) 
Abkürzungen Mac-Vol RNFL RNFL temp. 
Max5-Max4(OS) 0,309 (0,052) 0,373 (0,017) ● 0,137 (0,399) 
Min4-
Min3(IS/OS) 
0,332 (0,036) ● 0,196 (0,225) -0,015 (0,926) 
Max4-
Max3(ONL) 
0,661 (3e-06) ● 0,035 (0,830) -0,274 (0,086) 
Min3-Min2(OPL) 0,447 (0,004) ● 0,041 (0,797) -0,157 (0,331) 
Max3-Max2 
(INL) 
0,208 (0,197) 0,384 (0,014) ● 0,012 (0,941) 
Min2-Min1 (IPL) 0,542 (3-04) ● 0,533 (4e-04) ● -0,239 (0,136) 
Max2-Max1 
(GCL) 
0,518 (0,001) ● 0,427 (0,006) ● -0,047 (0,771) 
Min1 (MNFL) -0,153 (0,345) 0,099 (0,539) 0,36 (0,022) ● 
 
Es wird deutlich, dass zwischen den inneren Zweier-Differenzen (GCL: r=0,427, IPL: 
r=0,533, INL: r=0,384; p<0,05) und der RNFL ein besserer signifikanter Zusammenhang 
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besteht, als zwischen dem Makulavolumen und der RNFL (r=0,392; p<0,05). Die retinale 
Nervenfaserschicht korreliert also besser mit den inneren Netzhautschichten als mit dem 
gesamten Makulavolumen. Entsprechend sind die inneren Netzhautschichten besser geeignet 
das Ausmaß der Optikusatrophie widerzugeben, als das Makulavolumen. 
3.2 Patienten mit Optikusatrophie 
Fasst man alle von einer Optikusatrophie betroffenen Augen der untersuchten Patienten 
zusammen, erhält man eine Stichprobe von 59 Objekten. 
Für alle pathologischen Augen wurden ein mittleres Makulavolumen von 6,08 (Standard-
Abweichung ±0,47)mm³, eine mittlere RNFL-Dicke von 66,77 (±16,10)µm und eine mittlere 
temporale RNFL-Dicke von 39,94 (±12,84)µm ermittelt. In Abbildung 20 wird das im 
Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen um 11,8% reduzierte Makulavolumen, die um 
35,5% reduzierte RNFL-Dicke und die um 45,3% reduzierte temporale RNFL-Dicke bei 
Optikusatrophie deutlich. 
 
Abbildung 19: Reduziertes Makulavolumen bei 
Optikusatrophie (6,08 (±0,47)mm³) im Vergleich zu 
Makulavolumen der Normalpersonen (6,89 
(±0,33)mm³) 
 
Abbildung 20: Reduzierte RNFL-Dicke bei 
Optikusatrophie (66,77 (±16,10)µm), RNFL temp.-
Dicke (39,94 (±12,84)µm) im Vergleich zu RNFL-
Dicke der Normalpersonen (103,53 (±9,69)µm), RNFL 
temp.-Dicke (73,02 (±13,69)µm) 
 
Die Gesamt-Mittelwerte für Max1 bis Max5 und für Min1 bis Min4 aller untersuchten 
Patienten mit Optikusatrophie mit 95%-Vertrauensbereich, Standard-Fehler und Standard-










































Tabelle 10: Gesamt-Mittelwerte für alle Minima und Maxima (Patienten mit Optikusatrophie): Reduktion = 





















Max1 MNFL 28,51 6,77%• ±3,29 ±0,860 ±0,430 
Min1 GCL 55 18,9%• ±7,87 ±2,050 ±1,020 
Max2 IPL 79,76 27,99%• ±14,02 ±3,650 ±1,830 
Min2 INL 111,64 24,93%• ±15,99 ±4,170 ±2,080 
Max3 OPL 145,86 20,16%• ±18,34 ±4,780 ±2,390 
Min3 ONL/ELM/IS 192,78 16,04%• ±20,52 ±5,350 ±2,670 
Max4 IS/OS 262,88 11,76%• ±20,67 ±5,390 ±2,690 
Min4 OS 274,93 11,48%• ±20,73 ±5,400 ±2,700 
Max5 RPE 291,59 10,79%• ±20,09 ±5,240 ±2,620 
 
Die Einer-Differenzen (siehe Tabelle 11) wurden, wie bei den gesunden Kontrollpersonen, 
zwischen benachbarten Maxima und Minima gebildet, so dass acht verschiedene Einer-
Differenzen errechnet werden konnten. 
Bei den Einer-Differenzen zeigt sich für alle von Optikusatrophie betroffenen Patienten eine 
Reduzierung der Schichtdicken in den inneren Netzhautschichten (28,91% - Min1-Max1, 
42,32% - Max2-Min1, 15,99% - Min2-Max2). In den äußeren Schichten hingegen kann für 
alle Optikusatrophien zusammengefasst keine Reduzierung der Schichten gefunden werden, 
außer bei der Einer-Differenz Min4-Max4 mit 4,81%. 
Tabelle 11: Gesamt-Mittelwerte für alle Einer-Differenzen (Patienten mit Optikusatrophie): Reduktion= Reduktion 











Max5-Min4 16,66 -2,33% ±4,47 ±1,160 ±0,580 
Min4-Max4 12,06 4,81%● ±1,95 ±0,508 ±0,250 
Max4-Min3 70,10 -2,64% ±12,10 ±3,150 ±1,570 
Min3-Max3 46,91 0,00% ±11,38 ±2,970 ±1,480 
Max3-Min2 34,22 -0,68% ±5,55 ±1,450 ±0,720 
Min2-Max2 31,88 15,99%● ±5,00 ±1,300 ±0,650 
Max2-Min1 24,76 42,32%● ±7,57 ±1,970 ±0,990 
Min1-Max1 26,48 28,91%● ±7,28 ±1,900 ±0,950 
 
Bei den Zweier-Differenzen (siehe Tabelle 12) ließ sich für die von Optikusatrophie 
betroffenen Patienten eine signifikante Reduzierung der einzelnen Retinaschichtdicken für die 
inneren Schichten belegen (18,9% - MNFL, 36,1% - GCL, 29,9% - IPL, 8,1% INL). In den 
3 Ergebnisse 
51 
äußeren Schichten hingegen kann für alle Optikusatrophien zusammengefasst keine 
Reduzierung der Schichten (OPL, ONL, IS/OS) gefunden werden. 
Tabelle 12: Gesamt-Mittelwerte für alle Zweier-Differenzen (Patienten mit Optikusatrophie): Reduktion = Reduktion 

















Max5-Max4 OS 28,72 0,80% ±4,80 ±1,251 ±0,625 
Min4-Min3 IS/OS 82,16 -1,50% ±12,32 ±3,209 ±1,603 
Max4-Max3 ONL 117,01 -1,60% ±9,13 ±2,378 ±1,188 
Min3-Min2 OPL 81,13 -0,30% ±10,49 ±2,732 ±1,365 
Max3-Max2 INL 66,10 8,10%● ±7,72 ±2,011 ±1,004 
Min2-Min1 IPL 56,65 30,00%● ±9,87 ±2,571 ±1,284 
Max2-Max1 GCL 51,24 36,10%● ±13,53 ±3,526 ±1,761 
Min1 MNFL 54,98 18,90%● ±7,86 ±2,044 ±1,022 
 
Diese Ergebnisse sind hinweisend auf eine in den inneren Netzhautschichten erfolgte 
Atrophie infolge der Sehnervendegeneration. Die von dieser Degeneration ausgehenden 
atrophischen Prozesse sind bis in die innere Körnerzellschicht vorhanden und betreffen auf 
jeden Fall die Ganglienzellschicht. 
Die Dreier- bis Achter-Differenzen (siehe Tabelle 13), entsprechend mehreren 
zusammengefassten Netzhautschichten, zeigen die Reduktion der inneren Netzhautschichten 
im Vergleich zu der nichtvorhandenen Reduktion der äußeren Schichten. Die prozentual 
größten Reduktionen zeigten bei den Dreier-Differenzen die Differenzen Min2-Max1 (30%) 
und Max3-Min1 (21%), bei den Vierer-Differenzen die Differenzen Max3-Max1 (23%) und 
Min3-Min1 (15%), bei den Fünfer-Differenzen die Differenzen Min3-Max1 (18%) und 
Max4-Min1 (10%), bei den Sechser-Differenzen die Differenzen Max4-Max1 (13%) und. 
Min4-Min1 (10%) und bei den Siebener-Differenzen die Differenz Min4-Max1(12%). Alle 
diese Differenzen entsprechen eher den inneren als den äußeren Netzhautschichten, bzw. 
schließen immer auch die inneren Schichten ein, so dass sich deren Reduktion auch in den 
Differenzen widerspiegelt, welche eine größere Schichten-Zusammenfassung darstellen. Die 
Achter-Differenz Max5-Max1, entsprechend der gesamten Netzhautdicke, war bei den 




Tabelle 13: Gesamt-Mittelwerte für die Dreier- bis Achter-Differenzen (Patienten mit Optikusatrophie): Reduktion = 












Max5-Min3 98,82 -1,00% 13,64 3,556 ±1,780 
Min4-Max3 129,07 0,00% 9,46 2,466 ±1,232 
Max4-Min2 151,23 -1,00% 10,76 2,805 ±1,401 
Min3-Max2 113,02 5,00% 12,90 3,362 ±1,679 
Max3-Min1 90,87 21,00%● 12,69 3,306 ±1,652 
Min2-Max1 83,13 30,00%● 15,73 4,100 ±2,048 
Vierer-Differenzen 
Max5-Max3 145,73 -1,00% 1,24 2,487 ±1,240 
Min4-Min2 163,29 0,00% 1,43 2,860 ±1,429 
Max4-Max2 183,12 3,00% 1,62 3,251 ±1,624 
Min3-Min1 137,78 15,00%● 2,08 4,158 ±2,077 
Max3-Max1 117,34 23,00%● 2,35 4,712 ±2,354 
Fünfer-Differenzen 
Max5-Min2 179,95 -1,00% 11,38 2,965 ±1,480 
Min4-Max2 195,17 3,00% 12,66 3,298 ±1,648 
Max4-Min1 207,88 10,00%● 16,19 4,219 ±2,108 
Min3-Max1 164,26 18,00%● 20,77 5,412 ±2,704 
Sechser-Differenzen 
Max5-Max2 211,83 2,00% 12,33 3,213 ±1,610 
Min4-Min1 219,94 10,00%● 16,27 4,239 ±2,118 
Max4-Max1 234,36 13,00%● 20,45 5,329 ±2,662 
Siebener-Differenzen 
Max5-Min1 236,60 9,00%● 15,58 4,061 ±2,030 
Min4-Max1 246,42 12,00%● 20,48 5,337 ±2,666 
Achter-Differenz 
Max5-Max1 263,08 12,00%● 19,60 5,107 ±2,550 
 
3.2.1 Korrelationen in der Gruppe der Patienten mit Optikusatrophie 
Für die Patienten mit Optikusatrophie ergab sich bei der Korrelation von Makulavolumen und 
RNFL-Dicke (r=0,486; p<0,05), sowie von Makulavolumen und RNFL temp.-Dicke 
(r=0,278; p<0,05) ein signifikanter positiver Zusammenhang, wogegen sich bei den 
Normalpersonen kein signifikanter Zusammenhang zwischen Makulavolumen und temporaler 
RNFL-Dicke nachweisen ließ (siehe Tabelle 14). 
Tabelle 14: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Makulavolumen, RNFL-Dicke und 
temporale RNFL-Dicke (Patienten mit Optikusatrophie) 
 RNFL RNFL temp. 




Da es eine signifikante Beziehung zwischen RNFL-Dicke und Makulavolumen gibt, kann 
man darauf schließen, dass bei einer durch Optikusatrophie bedingten RNFL-Dicken-
Reduktion auch eine Reduktion des Makulavolumens existiert. 
Für alle ermittelten Maxima und Minima (siehe Tabelle 15), außer für das Max1, konnte eine 
signifikant positive Korrelation mit dem Makulavolumen, mit der RNFL und der RNFL temp. 
nachgewiesen werden, wobei bei der RNFL temp. der positive Zusammenhang weniger 
ausgeprägt ist.  
Tabelle 15: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Mac-Vol, RNFL, RNFL temp. mit 
Maxima1-5 und Minima1-4 (Gesamt-Mittelwerte) (Patienten mit Optikusatrophie) 
Abkürzung Mac-Vol RNFL RNFL temp. 
Max1-MNFL 0,050 (0,708) 0,211 (0,125) 0,155 (0,262) 
Min1-GCL 0,595 (6,6e-07) ● 0,597 (1,9e-06)● 0,469 (3,5e-04) ● 
Max2-IPL 0,666 (8,5e-09) ● 0,654 (8,2e-08) ● 0,546 (2e-05)● 
Min2 –INL 0,685 (2,1e-09) ● 0,717 (1,1e-09) ● 0,535 (3e-05)● 
Max3-OPL 0,762 (2,3e-12) ● 0,686 (1e-08) ● 0,487 (2e-04)● 
Min3-
ONL/ELM/IS 
0,728 (6,5e-11) ● 0,660 (5,7e-08) ● 0,415 (1,8e-03)● 
Max4- IS/OS 0,874 (1,5e-19) ● 0,601 (1,5e-06) ● 0,396 (0,003)● 
Min4-OS 0,870 (4e-19) ● 0,604 (11,3e-06) ● 0,397 (0,003)● 
Max5-RPE 0,885 (1,3e-20) ● 0,596 (2e-06) ● 0,422 (1,5e-03)● 
 
Auch bei den Patienten mit Optikusatrophie korrelieren die Einer-Differenzen (siehe Tabelle 
16) insgesamt schlechter mit Makulavolumen und RNFL, als die Werte für Maxima und 
Minima. Die größten signifikant positiven Korrelationen zeigen sich in der Beziehung von 
Makulavolumen bzw. RNFL und der Differenz Max2-Min1 (Korrelationskoeffizient r=0,616 
bzw. r=0,583; p<0,05) und mit der Differenz Min1-Max1 (Korrelationskoeffizient r=0,621 
bzw. r=0,566; p<0,05), wie es auch schon bei den Werten der Normalpersonen der Fall war. 
Überhaupt lassen sich nur signifikante Korrelationen zwischen den Einer-Differenzen und 





Tabelle 16: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Mac-Vol, RNFL, RNFL temp. mit 
Einer-Differenzen (Gesamt-Mittelwerte) (Patienten mit Optikusatrophie) 
Abkürzung Mac-Vol RNFL RNFL temp. 
Max5-Min4 -0,055 (0,679) -0,084 (0,546) 0,073 (0,602) 
Min4-Max4 -0,019 (0,885) 0,061 (0,664) 0,032 (0,816) 
Max4-Min3 0,259 (0,048) ● -0,034 (0,805) 0,008 (0,955) 
Min3-Max3 0,084 (0,528) 0,012 (0,929) -0,081 (0,558) 
Max3-Min2 0,546 (7,8e-06)● 0,228 (0,097) 0,090 (0,519) 
Min2-Max2 0,323 (0,013) ● 0,438 (9,3e-04)● 0,175 (0,206) 
Max2-Min1 0,616 (2,1e-07) ● 0,583 (3,7e-06) ● 0,515 (6,8e-05)● 
Min1-Max1 0,621 (1,5e-07)● 0,566 (8e-06)● 0,450 (6,4e-04)● 
 
Bei den Zweier-Differenzen (siehe Tabelle 17) zeigt sich für die drei inneren 
Netzhautschichten eine bessere Korrelation zwischen diesen und der RNFL (MNFL: r=0,597, 
GCL: r=0,633, IPL: r=0,676; p<0,05), als die zwischen RNFL und Makulavolumen (r=0,486, 
p<0,05). Die Differenz Max2-Max1, entsprechend der GCL, hat mit einem Koeffizienten von 
r=0,678 den größten Zusammenhang mit dem Makulavolumen, die Differenz Min2-Min1, 
entsprechend der inneren plexiformen Schicht, mit einem Koeffizienten von r=0,676 den 
größten positiven Zusammenhang mit der RNFL. 
Tabelle 17: Korrelationskoeffizient (●Signifikanz p<0,05) bei Korrelation von Mac-Vol, RNFL, RNFL temp. mit 
Zweier-Differenzen (Gesamt-Mittelwerte) (Patienten mit Optikusatrophie) 
Abkürzung Mac-Vol RNFL RNFL temp. 
Max5-Max4(OS) -0,059 (0,658) -0,054 (0,697) 0,080 (0,565) 
Min4-
Min3(IS/OS) 
0,251 (0,055) -0,024 (0,862) 0,013 (0,928) 
Max4-
Max3(ONL) 
0,447 (3,8e-04) ● -0,030 (0,827) -0,087 (0,531) 
Min3-Min2(OPL) 0,380 (0,003) ● 0,144(0,299) -0,039 (0,778) 
Max3-Max2 
(INL) 
0,602 (4,6e-07)● 0,451 (6,2e-04) ● 0,179(0,195) 
Min2-Min1 (IPL) 0,636 (6,3e-08) ● 0,676 (2e-08) ● 0,488 (1,8e-04)● 
Max2-Max1 
(GCL) 
0,678 (3,6e-09) ● 0,633 (2,8e-07) ● 0,534 (3,2e-05)● 
Min1 (MNFL) 0,595 (6,6e-07) ● 0,597 (1,9e-06)● 0,469 (3,5e-04) ● 
 
Bei den Patienten mit Optikusatrophie ließ sich, im Gegensatz zu den Normalpersonen, ein 
signifikanter positiver Zusammenhang zwischen der RNFL temp. und den drei inneren 
Netzhautschichten (MNFL: r=0,469, GCL: r=0,534, IPL: r=0,488; p<0,05) finden. Die drei 
bzw. vier inneren Netzhautschichten (MNFL, GCL, IPL, INL) korrelieren signifikant mit dem 
Makulavolumen, der RNFL-Dicke und der temporalen RNFL-Dicke. Da die Korrelation 
dieser Parameter mit der RNFL-Dicke größer ist (MNFL: r=0,597, GCL: r=0,633, IPL: 
r=0,676; p<0,05), als die Korrelation zwischen Makulavolumen und RNFL-Dicke (r=0,486; 
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p<0,05), kann man daraus schließen, dass diese Werte besser geeignet sind, um das Ausmaß 
der Netzhautatrophie in Folge einer Sehnervendegeneration widerzugeben, als das 
Makulavolumen, welches alle Netzhautschichten einschließt, auch die äußeren, nachweislich 
nicht von der Atrophie betroffenen, Schichten. 
3.2.2 Gruppe der Patienten mit Multipler Sklerose 
Die 13 betroffenen Augen der Patienten mit Optikusatrophie infolge einer Optikusneuritis bei 
Multipler Sklerose (MS) bildeten die größte Patientengruppe. Für sie ließ sich ein mittleres 
Makulavolumen von 5,96 (±0,32)mm³, eine mittlere RNFL-Dicke von 71,93 (±12,08)µm und 
eine mittlere temporale RNFL-Dicke von 45,52 (±13,70)µm ermitteln (siehe Abbildung 21 
und Abbildung 22). Hier ist zu erkennen, dass die von Optikusatrophie betroffenen MS-
Patienten sowohl ein deutlich reduziertes Makulavolumen, als auch eine reduzierte 
Nervenfaserdicke aufweisen. 
 
Abbildung 21: Reduziertes Makulavolumen bei MS-
Patienten mit Optikusatrophie (5,96 (±0,32)mm³) im 
Vergleich zu Makulavolumen der Normalpersonen 
(6,89 (±0,33)mm³) 
 
Abbildung 22: Reduzierte RNFL-Dicke bei MS-
Patienten mit Optikusatrophie (71,93 (±12,08)µm) im 
Vergleich zu RNFL-Dicke der Normalpersonen 
(103,53 (±9,69)µm) 
 
Auch bei der Auswertung der Zweier-Differenzen (siehe Tabelle 18) lässt sich eine Reduktion 
der einzelnen Schichtdicken erkennen. In den inneren Schichten (MNFL, GCL, IPL) kam es 
mit 16,8%, 32,4% und 26,8% zu einer deutlichen Reduktion der Schichtdicke. In den 
mittleren Schichten (OPL, ONL) hingegen zeigte sich nur eine geringe Reduktion (2,7% - 
ONL) bzw. keine nachzuweisende Reduktion (Zunahme der Schichtdicke von 0,9% der 
OPL). In den äußeren Retinaschichten (innere, äußere Photorezeptoren-Segmente) kam es zu 








































Tabelle 18: Gesamt-Mittelwerte für alle Zweier-Differenzen (MS-Patienten mit Optikusatrophie) ): Reduktion= 
















Max5-Max4 OS 27,11 6,40% ±4,12 ±2,489 ±1,142 
Min4-Min3 IS/OS 76,81 5,40% ±10,49 ±6,338 ±2,908 
Max4-Max3 ONL 112,08 2,70% ±8,20 ±4,954 ±2,273 
Min3-Min2 OPL 81,66 -0,90% ±8,96 ±5,417 ±2,486 
Max3-Max2 INL 67,64 6,00% ±7,38 ±4,457 ±2,045 
Min2-Min1 IPL 59,17 26,80%● ±10,10 ±6,100 ±2,799 
Max2-Max1 GCL 54,19 32,40%● ±13,00 ±7,853 ±3,604 
Min1 MNFL 56,46 16,80%● ±6,77 ±4,108 ±1,884 
 
In der Gruppe der MS-Patienten ist die Reduktion der inneren Netzhautschichtdicken im 
Vergleich zu den anderen Patientengruppen weniger deutlich ausgeprägt. Bei den MS-
Patienten waren die MNFL um 16,8%, die GCL um 32,4%, die IPL um 26,8% und die INL 
um 6% im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen reduziert. Wurden alle Patienten mit 
Optikusatrophie zusammengefasst ergab sich für diese Schichten eine deutlichere Reduktion: 
die MNFL war im Vergleich zu den Normalpersonen um 18,9%, die GCL um 36,1%, die IPL 
um 29,9% und die INL um 8,1% reduziert. 
3.2.3 Gruppe der Patienten mit einer Hereditären Optikusatrophie 
Die Patienten, welche von einer Hereditären Optikusatrophie betroffen sind stellten mit zehn 
betroffenen Augen die zweitgrößte Atrophie-Gruppe dar (zwei Patienten mit der Diagnose 
einer nicht näher benannten hereditären Optikusatrophie und drei Patienten mit der Diagnose 
einer autosomal-dominanten Optikusatrophie). 
Das mittlere Makulavolumen in dieser Gruppe betrug 5,68 (±0,28)mm³, die mittlere RNFL-
Dicke 62,58 (±6,44)µm und die mittlere temporale RNFL-Dicke 31,00 (±4,85)µm (siehe 
Abbildung 23 und Abbildung 24). Es wird deutlich, dass die betroffenen Patienten ein noch 
deutlicher reduziertes Makulavolumen und reduzierte RNFL-Dicke haben, als die von einer 




Abbildung 23: Reduziertes Makulavolumen bei 
Hereditärer Optikusatrophie (5,68 (±0,28)mm³) im 
Vergleich zu Makulavolumen der Normalpersonen 
(6,89 (±0,33)mm³) 
 
Abbildung 24: Reduzierte RNFL-Dicke bei Patienten 
mit hereditärer Optikusatrophie (62,58 (±6,44)µm) im 
Vergleich zu RNFL-Dicke der Normalpersonen 
(103,53 (±9,69)µm) 
 
Wie bei den MS-Patienten sind auch bei den Patienten mit Hereditärer Optikusatrophie die 
verschiedenen Retinaschichten unterschiedlich stark von der Atrophie betroffen und somit die 
Zweier-Differenzen (siehe Tabelle 19) im Vergleich zu den Werten der Normalpersonen 
unterschiedlich stark reduziert. 
Tabelle 19: Gesamt-Mittelwerte für die Zweier-Differenzen (Hereditäre Optikusatrophie) : Reduktion= Reduktion 
















Max5-Max4 OS 28,91 0,10% ±2,76 ±1,975 ±0,873 
Min4-Min3 IS/OS 78,86 2,60% ±8,16 ±5,836 ±2,580 
Max4-Max3 ONL 116,83 -1,40% ±6,55 ±4,683 ±2,070 
Min3-Min2 OPL 80,09 1,00% ±6,37 ±4,554 ±2,013 
Max3-Max2 INL 61,18 15,00%● ±6,89 ±4,932 ±2,180 
Min2-Min1 IPL 49,15 39,20%● ±6,66 ±4,761 ±2,104 
Max2-Max1 GCL 37,27 53,50%● ±5,77 ±4,126 ±1,823 
Min1 MNFL 49,09 27,60%● ±6,30 ±4,504 ±1,993 
 
Bei den Patienten mit Hereditärer Optikusatrophie war eine Reduzierung der Schichtdicken in 
den inneren Netzhautschichten bis hin zur inneren Körnerzellschicht sehr deutlich sichtbar 
(53,5% - GCL, 39,2% - IPL und 14,95% - INL). In den äußeren Netzhautschichten (OPL, 
ONL, IS/OS, OS) konnte jedoch keine signifikante Reduktion der Schichtdicke im Vergleich 






































3.2.4 Gruppe der Patienten mit Optikusatrophie nach Trauma 
Mit sechs von der Atrophie geschädigten Augen stellten die Patienten mit Optikusatrophie 
nach einem Trauma die drittgrößte Gruppe innerhalb der untersuchten Patienten dar. 
In dieser Gruppe lag das mittlere Makulavolumen bei 6,35 (±0,29)mm³, die mittlere RNFL-
Dicke bei 56,77 (±12,99)µm und die mittlere temporale RNFL-Dicke bei 38,33 (±8,91)µm 
(siehe Abbildung 25 und Abbildung 26). Das Makulavolumen ist bei den Patienten mit 
traumatischer Optikusatrophie im Vergleich zu den anderen Patientengruppen am wenigsten 
reduziert, wohingegen die RNFL im Vergleich am stärksten reduziert ist. 
 
Abbildung 25: Reduziertes Makulavolumen bei 
Traumatischer Optikusatrophie (6,35 (±0,29)mm³) im 
Vergleich zu Makulavolumen der Normalpersonen 
(6,89 (±0,33)mm³) 
 
Abbildung 26: Reduzierte RNFL-Dicke bei Patienten 
mit Traumatischer Optikusatrophie (56,77 
(±12,99)µm) im Vergleich zu RNFL-Dicke der 
Normalpersonen (103,53 (±9,69)µm) 
 
Bei den Trauma-Patienten konnte man in der Auswertung der Zweier-Differenzen (siehe 
Tabelle 20) erkennen, dass in den inneren Netzhautschichten (MNFL-OPL) eine deutliche 
Reduktion der Schichtdicken stattgefunden hat. In den äußeren Schichten kam es jedoch zu 
einer auffallenden Verbreiterung der Schichtdicken (6,5% - ONL, 22,0% - IS/OS, 3,6% - OS). 
Tabelle 20: Gesamt-Mittelwerte für die Zweier-Differenzen (Traumatische Optikusatrophie): Reduktion= Reduktion 
der Schichtdicken im Vergleich zu denen der Normalpersonen, (● Signifikanz p<0,05) 












Max5-Max4 OS 30,00 -3,60% ±5,75 ±6,035 ±2,347 
Min4-Min3 IS/OS 98,78 -22,00%● ±12,95 ±13,586 ±5,285 
Max4-Max3 ONL 122,74 -6,50% ±10,20 ±10,701 ±4,162 
Min3-Min2 OPL 74,90 7,40% ±9,51 ±9,981 ±3,883 
Max3-Max2 INL 67,63 6,00% ±4,81 ±5,047 ±1,963 
Min2-Min1 IPL 56,18 30,60%● ±4,07 ±4,266 ±1,659 
Max2-Max1 GCL 51,47 35,80%● ±5,21 ±5,471 ±2,128 







































3.3 Vergleich der untersuchten Patientengruppen 
Nachfolgend werden die verschiedenen Patientengruppen der Kontrollgruppe der 
Normalpersonen direkt gegenüber gestellt und an Hand der Parameter Makulavolumen, 
RNFL-Dicke und Zweier-Differenzen (den Netzhautschichten am besten entsprechend) 
verglichen. 
3.3.1 Vergleich von Makulavolumen und RNFL-Dicke in den verschiedenen 
Patientengruppen 
Wie man in der Abbildung 27 erkennen kann, ist das Makulavolumen in allen 
Patientengruppen signifikant reduziert. Am größten ist diese Reduktion mit 17,6% in der 
Gruppe der Patienten mit hereditärer Optikusatrophie und mit 7,8% am geringsten in der 
Gruppe der Patienten mit Optikusatrophie nach Trauma. Im Durchschnitt zeigte sich bei den 
Patienten mit Optikusatrophie eine 11,8%ige Reduktion des Makulavolumen. 
 
Abbildung 27: Vergleichende Darstellung der mittleren Makulavolumina der Normalpersonen, aller Patienten mit 
Optikusatrophie, und der verschiedenen Optikusatrophie-Untergruppen, Signifikanz p<0,05, signifikant reduziertes 
Makulavolumen im Vergleich zu den Normalpersonen 
 
Auch die retinale Nervenfaserschichtdicke (RNFL-Dicke) ist in allen Patientengruppen 
signifikant geringer als in der Kontrollgruppe der Normalpersonen (siehe Abbildung 28). Am 
größten ist die Reduktion bei der Gruppe der Patienten mit Optikusatrophie nach Trauma mit 
einer mittleren RNFL-Dicke von nur 54,8% im Vergleich zur Kontrollgruppe (100%) und am 























Signifikanz p < 0,05
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Durchschnitt kam es bei den Patienten mit Optikusatrophie zu einer 35,5%igen Verminderung 
der RNFL-Dicke im Vergleich zu den untersuchten Normalpersonen. 
 
Abbildung 28: Vergleichende Darstellung der mittleren RNFL-Dicke der Normalpersonen, aller Patienten mit 
Optikusatrophie, und der verschiedenen Optikusatrophie-Untergruppen, Signifikanz p<0,05, signifikant reduzierte 
RNFL-Dicke im Vergleich zu den Normalpersonen 
 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die von der Optikusatrophie betroffenen Augen im 
Vergleich zu der Kontrollgruppe der Normalpersonen eine signifikante Reduktion der RNFL-
Dicke und des Makulavolumen aufwiesen. 
Sowohl bei atrophen, als auch bei den normalen Augen zeigte sich eine signifikante 
Korrelation zwischen diesen beiden Parametern, was den direkten Zusammenhang zwischen 
RNFL-Dicke und Makulavolumen widerspiegelt. 
3.3.2 Auswertung der errechneten Netzhautschichtdicken 
Die Dickenänderungen der einzelnen Netzhautschichten konnten anhand der 
Abstandsänderungen der benachbarten Maxima bzw. Minima in den axialen Tiefenprofilen 
der Pixelintensitäten gut dargestellt werden. 
In der vorliegenden Arbeit fand sich bei den untersuchten Patienten mit nichtglaukomatöser 
Optikusatrophie eine deutliche und signifikante Dickenreduktion der inneren drei 
Netzhautschichten, repräsentiert durch die drei inneren Zweier-Differenzen. Die deutlichsten 
























Reflektivitätsprofil traten mit 21,2% in der MNFL, mit 39,7% in der GCL, mit 33,2% in der 
IPL und mit 9,4% in der INL bei den Patienten mit Optikusatrophie, im Vergleich zu den 
gesunden Kontrollpersonen, auf. Die entsprechenden absoluten Änderungen betragen für die 
MNFL eine Schichtdicken-Reduktion von 67,83µm auf 54,86µm, für die GCL eine 
Reduktion von 80,18µm auf 51,24µm, für die IPL eine Reduktion von 80,88µm auf 56,65µm 
und für die INL eine Reduktion von 71,94µm auf 66,10µm. 
Weiterführend wurden die Änderungen der Netzhautschichtdicken für die einzelnen 
Optikusatrophie-Gruppen (MS-Patienten mit Optikusatrophie, Hereditäre Optikusatrophie, 
Traumatische Optikusatrophie) berechnet. Signifikante Reduktionen der Schichtdicke von 
MNFL, GCL und IPL wurden in allen diesen Gruppen gefunden. Alle drei inneren 
Netzhautschichten sind im Vergleich zu den anderen Optikusatrophie-Gruppen in der Gruppe 
mit hereditärer Optikusatrophie am dünnsten. Bei dieser Patientengruppe ist auch die INL 
signifikant um 15,0% reduziert (siehe Abbildung 29). 
In den äußeren Netzhautschichten lässt sich keine signifikante Reduzierung bei den 
untersuchten Formen der nichtglaukomatösen Optikusatrophie feststellen. Bei den Trauma-
Patienten sind die Schichten ONL und IS/OS sogar dicker als bei den Normalpersonen. Die 
Schicht der Inneren/Äußeren Segmente der Photorezeptoren unterscheidet sich bei dieser 
Patientengruppe sogar signifikant von der der Normalpersonen (IS/OS 22,0%; p<0,05). 
 
Abbildung 29: Vergleichende Darstellung der mittleren Retina-Schichtdicken der Normalpersonen, aller Patienten 
mit Optikusatrophie, und der verschiedenen Optikusatrophie-Untergruppen, Signifikanz p<0,05, signifikant 





























4.1 RNFL-Dicke und Makulavolumen in der Diagnosestellung der 
Optikusatrophie 
In der vorliegenden Arbeit ließ sich eine signifikante (p<0,05) Reduktion von 
Makulavolumen (11,8%) und RNFL-Dicke (35,5%) in allen Patientengruppen mit 
nichtglaukomatöser Optikusatrophie nachweisen. 
In der Vergangenheit wurde die Bedeutung der Optischen Kohärenztomographie für die 
Diagnosestellung und die Verlaufskontrolle der Optikusatrophie untersucht und beschrieben. 
Demnach ist bekannt, dass Optikusatrophien zu einer Reduktion der RNFL-Dicke und des 
Makulavolumens führen (42) (43) (44) (45). 
Die Auswirkung der Sehnervendegeneration auf die Netzhaut wurde detailliert für die 
Optikusatrophie infolge einer Optikusneuritis (ON) bei Multipler Sklerose (MS) untersucht. 
Verschiedene Untersuchungen mit Hilfe der OCT haben gezeigt, dass es bei MS-Patienten mit 
Optikusneuritis und anschießender Optikusatrophie zu einer Reduktion von RNFL-Dicke und 
Makulavolumen kommt (43) (46). 
Trip et al. (46) konnten mittels der OCT den Axonverlust in der retinalen Nervenfaserschicht 
(RNFL) bei Optikusneuritis quantifizieren. Sie untersuchten 25 Patienten mit einer isolierten 
Optikusneuritis-Episode oder Optikusneuritis im Rahmen einer MS und 15 Kontrollpersonen 
ohne bekannte ophthalmologische oder neurologische Störungen. OCT-Messungen  der 
RNFL-Dicke und des Makulavolumens (Stratus OCT Model 3000, Carl Zeiss Meditec, 
Dublin, CA, USA), visuelle Funktionsanalysen und elektrophysiologische Untersuchungen 
wurden durchgeführt. Es fand sich eine signifikante Reduktion der RNFL-Dicke und des 
Makulavolumens (p<0,001) bei den erkrankten Patientenaugen im Vergleich zu klinisch nicht 
betroffenen Partneraugen der Patienten und im Vergleich zu den gesunden Augen der 
Kontrollpersonen. Auch zeigten sich signifikante Beziehungen zwischen RNFL-Dicke und 
Sehschärfe, Gesichtsfeld, Farbsehen und Amplitude der Visuell Evozierten Potentiale (VEP). 
Die Studie von Trip et al. zeigte damit funktionell relevante Veränderungen auf, welche auf 




In einer Studie von Costello et al. (43) wurden Patienten mit einer ersten unilateralen klinisch 
diagnostizierten Episode einer Optikusneuritis, mit und ohne der Diagnose einer Multiplen 
Sklerose, untersucht. Es wurden vierteljährliche OCT-Messungen (Gerät Stratus Version 3, 
Zeiss Meditec) im Zeitraum von einem Jahr durchgeführt. Unter den 38 Patienten mit 
Optikusneuritis, kam es bei 27 Patienten zu einer Verdünnung der RNFL (11% in drei 
Monaten, 85% in drei-sechs Monaten und 4% nach sechs Monaten) und im Gegensatz dazu 
bei elf Patienten zu keiner RNFL-Verdünnung. Bei vier Patienten zeigte sich bei dem 
nichtbetroffenen Auge innerhalb eines Jahres eine asymptomatischen Verdünnung der RNFL 
(43). Auch bei Costello et al. wird also der enge Zusammenhang zwischen Optikusneuritis 
und RNFL-Reduktion sichtbar. 
Die Reduktion der RFNL-Dicke und des Makulavolumens bei MS-Patienten wurde auch bei 
MS-Patienten ohne Optikusneuritis-Episode nachgewiesen (44) (47). 
Pueyo et al. (44) quantifizierten den Axonverlust innerhalb der RNFL bei MS-Patienten mit 
und ohne Optikusneuritis mit Hilfe der Optischen Kohärenztomographie. In dieser Studie 
wurden 50 Patienten und 25 Kontrollpersonen neurologisch und ophthalmologisch untersucht 
(Sehschärfe, Gesichtsfeld, OCT, GDx, VEPs). Die mit Hilfe der OCT untersuchten 
peripapillären RNFL-Parameter waren die durchschnittliche RNFL-Dicke, die temporale, 
superiore, inferiore und die nasale RNFL-Dicke. Diese Parameter wurden mit den Fast 
RNFL-Protokollen der OCT-Software (Stratus OCT-3000, Carl Zeiss Meditec, Dublin) 
ermittelt. Außerdem wurde mittels des Fast Makular Scan die Makuladicke gemessen. Bei der 
Auswertung der Ergebnisse zeigten sich signifikante Unterschiede zwischen der Gruppe der 
MS-Patienten mit Optikusneuritis und der Gruppe der Kontrollpersonen. Auch wurden 
signifikante Unterschiede zwischen der Gruppe der MS-Patienten ohne Optikusneuritis und 
der Gruppe der Kontrollpersonen für die meisten Parameter gefunden. Die RNFL-Dicke im 
temporalen Quadranten war der Parameter, bei welchem sich die größten Unterschiede 
zwischen den Gruppen zeigten (temporale RNFL: 71,79µm bei gesunden Augen, 60,29µm bei 
MS-Patienten ohne ON - Reduktion 16,02%, 53,92µm bei MS-Patienten mit ON – Reduktion 
24,89%). Auch die gesamte RNFL-Dicke und auch das Makulavolumen waren bei den 
untersuchten Patienten reduziert (RNFL: 104,97µm bei den gesunden Augen, 94,20µm bei 
MS-Patienten ohne ON - Reduktion 10,26%, 84,46 bei den MS Patienten mit ON – Reduktion 
19,54%, Makulavolumen: 211,22mm³ bei den gesunden Augen, 206,90mm³ bei den MS-
Patienten ohne ON - Reduktion 2,05% und 194,72mm³ bei den MS-Patienten mit ON – 
Reduktion 7,81%). Ein Axon-Verlust wurde nicht nur bei den MS-Patienten mit ON 
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gefunden, sondern auch bei MS-Patienten ohne vorherige ON. Bei der hier vorliegenden 
Arbeit zeigte sich eine etwas größere Reduktion der Parameter bei den Patienten mit 
Optikusatrophie im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen (Makulavolumen: 11,8% 
und RNFL: 35,5% Reduktion im Vergleich zu den Normalpersonen) als in der Studie von 
Pueyo et al.. 
Henderson et al. (47) untersuchten OCT-Messungen (Stratus OCT Model 3000, Carl Zeiss 
Meditec, Dublin, CA, USA) der RNFL-Dicke und des Makulavolumen von 23 Patienten mit 
primär progressiver MS und 27 Patienten mit sekundär progressiver MS. Unter den Patienten 
mit sekundär progressiver MS waren 14 Patienten, die eine Optikusneuritis erlitten hatten. 
Interessant ist auch hier, dass bei den Patientenaugen, welche nicht von einer ON betroffen 
waren, die RNFL-Dicke und das Makulavolumen im Vergleich zu gesunden Augen der 
Kontrollpersonen reduziert waren. Die RNFL-Dicke und das Makulavolumen waren bei der 
sekundär progressiven MS, nicht aber bei der primär progressiven MS, signifikant reduziert. 
Der RNFL Verlust war im temporalen Quadranten am deutlichsten. Bei den MS-Patienten gab 
es signifikante Korrelationen zwischen der reduzierten RNFL-Dicke bzw. dem reduziertem 
Makulavolumen und der Sehschärfe. Auch zeigte sich eine signifikante Reduktion der RNFL-
Dicke und des Makulavolumens bei den Augen der Patienten mit sekundär progressiver MS 
ohne Optikusneuritis im Vergleich zu den Kontrollpersonen, aber nicht bei den Patienten mit 
primär progressiver MS im Vergleich zu den Kontrollpersonen. Dies zeigt, dass es zwischen 
sekundär und primär progressiver MS einen Unterschied im Ausmaß des pathologischen 
Prozesses gibt, welcher den Axonverlust in der Netzhaut verursacht. 
Weiterhin wurde die Verminderung von RNFL-Dicke und Sehschärfe von Fisher et al. (48) in 
einer Studie mit drei Untersuchungsgruppen (MS-Patienten mit ON, MS-Patienten ohne ON 
und gesunde Personen) nachgewiesen. Die OCT-Aufnahmen und Messungen 
(durchschnittliche RNFL-Gesamt-Dicke) wurden mit Hilfe des Stratus OCT-3 (Carl Zeiss 
Meditec, Dublin, CA, USA) durchgeführt. Bei der Auswertung der Ergebnisse korrelierte bei 
den MS-Patienten die Sehschärfe mit der RNFL-Dicke. Obwohl die Patienten mit MS und 
ON den größten Abfall der RNFL-Dicke zeigten, wiesen auch die MS-Patienten ohne ON 
eine reduzierte RNFL-Dicke und verminderte Sehschärfe auf. So wurde gezeigt, dass ein 
Axonverlust auch bei Nichtvorhandensein von klinischen Symptomen einer Multiplen 
Sklerose auftreten kann (48). 
Garcia-Martin et al. (49) versuchten in einer Arbeit die Veränderungen innerhalb der RNFL 
von MS-Patienten über den Zeitraum eines Jahres zu quantifizieren und die Fähigkeit von 
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nichtinvasiven diagnostischen Bildgebungsmethoden (OCT) und Visuell Evozierten 
Potentialen (VEPs) darzustellen, den Axonverlust der Patienten zu entdecken. Dazu wurden 
81 MS-Patienten einer Untersuchung unterzogen, welche die Sehschärfenbestimmung, die 
Farbwahrnehmung, die Refraktionsbestimmung, Gesichtsfeld, OCT-Messungen, GDx, und 
das Ermitteln der VEPs beinhaltete. Alle Patienten wurden nach zwölf Monaten erneut 
untersucht um Veränderungen der RNFL zu quantifizieren. Statistisch signifikante 
Unterschiede zwischen den beiden durchgeführten Untersuchungen, OCT und VEPs, wurden 
für den Durchschnitt der Patienten beschrieben. Die größten Unterschiede wurden für die 
RNFL-Dicke ermittelt. Bei MS-Patienten ist der Axonverlust im Sehnerven größer als bei 
gesunden Personen, unabhängig von dem Vorhandensein einer vorherigen Optikusneuritis. 
Garcia-Martin et al. führten die entdeckte Reduktion des Makulavolumens nicht nur auf den 
Axonverlust bei MS-Patienten zurück, sondern sahen diese auch als Indikator für den 
Ganglienzellverlust in der Netzhaut an (49). Dies führt auch zu der Annahme, dass eine 
Vermessung der Ganglienzellschicht zusätzliche Informationen hinsichtlich der 
Netzhautdegeneration bei Optikusatrophien liefern könnte, wie auch in der vorliegenden 
Arbeit bewiesen werden konnte. 
Auch bei hereditären Optikusatrophien wurden in Studien eine verdünnte RNFL und ein 
reduziertes Makulavolumen nachgewiesen. Eine Studie von Ito et al. (45) hatte die Aufgabe, 
die morphologischen Veränderungen der Makulaschichten und Veränderungen des 
Sehnervenkopfes bei Patienten mit autosomal-dominanter Optikusatrophie, assoziiert mit 
einer heterogenen Mutation im OPA1-Gen (Optic Atrophy 1), aufzuzeigen. Es wurden mittels 
der OCT aufgenommene Querschnittsbilder der Makula von acht Patienten (15 Augen) mit 
autosomal-dominanter Optikusatrophie untersucht und mit denen von zehn Kontrollpersonen 
(16 Augen) verglichen. Die Dicke der gesamten Netzhaut im Makulabereich war bei den 
Patienten mit autosomal-dominanter Optikusatrophie an allen Punkten außer an der Fovea 
signifikant (p<0,0056) dünner als bei den Kontrollpersonen. Auch die RNFL im 
Makulabereich war bei den Patienten mit autosomal-dominanter Optikusatrophie signifikant 
dünner als bei den Kontrollpersonen (p<0,0001), besonders 1mm von der Fovea entfernt. Die 
zirkumpapilläre RNFL zeigte sich bei den Patienten mit autosomal-dominanter 
Optikusatrophie im temporalen, superioren und inferioren, nicht aber im nasalen Bereich 
signifikant verdünnt. Die gesamte Querschnittsfläche der zirkumpapillären RNFL korrelierte 
signifikant mit der Sehschärfe. Die Ergebnisse decken sich mit den Ergebnissen der hier 
vorliegenden Arbeit, bei welcher auch in der Patientengruppe mit hereditärer Optikusatrophie 
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ein im Vergleich zu der Kontrollgruppe um 17,6% reduziertes Makulavolumen und eine um 
39,6% reduzierte RNFL-Dicke nachgewiesen wurden. 
Es wurde auch in Arbeiten über die glaukomatöse Optikusatrophie von einer verdünnten 
retinalen Nervenfaserschicht und von einem reduzierten Makulavolumen berichtet. Wollstein 
et al. (50) untersuchten z.B. die Veränderungen drei verschiedener Netzhaut-Regionen 
(Makula, peripapillär, und um die Papille herum), um eine mögliche glaukomatöse 
Netzhautschädigung zu entdecken. Es wurden 37 normale Augen von 37 Kontrollpersonen 
und 37 glaukomatöse Augen von 26 Patienten in die Studie eingeschlossen. Eine vollständige 
augenärztliche Untersuchung, eine perimetrische Untersuchung und die Aufnahmen von 
Makula, peripapilläre Scans und Aufnahmen des Sehnervenkopfs mit dem Stratus OCT 
wurden durchgeführt. Als aussagekräftigste Parameter, um zwischen den Gruppen 
unterscheiden zu können, stellten sich die Papillen-Parameter und die RNFL-Dicke, gefolgt 
von Makulavolumen und Makuladicke, heraus. Ein signifikanter Unterschied zeigte sich für 
Papille und RNFL verglichen mit den makulären Parametern. Die Papillen- und RNFL-
Parameter waren ähnlich gut geeignet, um zwischen gesunden und glaukomatösen Augen 
unterscheiden zu können. Diese Werte erlaubten eine bessere Differenzierung zwischen 
gesunden und am Glaukom erkrankten Augen, als die untersuchten makulären Parameter 
(Makulavolumen und Makuladicke). Die Studie von Wollstein et al. zeigt, dass die RNFL der 
beste Parameter unter den verschiedenen Parametern in der Bildgebung ist, das 
Makulavolumen eingeschlossen, um Glaukom-Patienten zu differenzieren. Da das 
Makulavolumen alle Netzhautschichten in der Messung einschließt, werden nicht nur die 
direkt von der Atrophie betroffenen Bereiche der Netzhaut bewertet. So können 
nichtbetroffene Netzhautschichten die Aussagekräftigkeit des Parameters Makulavolumen 
beeinflussen. 
Die in der Literatur schon mehrfach beschriebene Reduktion der OCT-Parameter RNFL und 
Makulavolumen bei Optikusatrophie ließ sich auch in der vorliegenden Arbeit bestätigen, wo 
eine signifikante (p<0,05) 11,8%ige Reduktion des Makulavolumens (6,08 (±0,47)mm³) und 
eine 35,5%ige Reduktion der RNFL-Dicke (66,77 (±16,10)µm) bei den Patienten mit 
nichtglaukomatöser Optikusatrophie, im Vergleich zu den Werten der Normalpersonen, 
nachgewiesen werden konnte. Auch die Beziehung zwischen diesen beiden Parametern 
Makulavolumen und RNFL-Dicke bei den Patienten mit Optikusatrophie konnte durch die 
ermittelte signifikante Korrelation (r=0,486; p<0,05) bestätigt werden. 
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Die Degeneration des Sehnerven spiegelt sich in einer Verdünnung der retinalen 
Nervenfaserschicht und resultierend in einem reduzierten Makulavolumen wieder. Die Frage, 
ob die Degeneration nur auf die Nervenfaserschicht beschränkt ist, oder sich auch in andere 
Netzhautschichten hinein fortsetzt bzw. ob einzelne Netzhautschichten besser als das 
Makulavolumen, welches alle Netzhautschichten einschließt, geeignet sind um das Ausmaß 
der durch die Optikusatrophie bedingten Netzhautschädigung darzustellen, sollte durch die 
quantitative Analyse der Netzhautschichten bei nichtglaukomatöser Optikusatrophie, 
beantwortet werden. 
4.2 Methoden der Netzhautschichten-Differenzierung 
Für eine detailliertere Charakterisierung der Korrelation zwischen Optikusatrophie und 
Makula-Veränderungen benötigt man eine Analyse der Veränderungen in den einzelnen 
Makulaschichten. Die Software derzeit verfügbarer OCT-Geräte ist in der Lage RNFL-Dicke 
und das Makulavolumen zu messen. Einige Geräte (Fourier-Domain-OCT RT Vue-100, 
Optovue Inc., Fremont) erlauben zusätzlich die Messung der Dicke des 
Ganglienzellkomplexes, welcher als die Kombination von Nervenfaserschicht, 
Ganglienzellschicht und Innerer Plexiformer Schicht definiert wurde. Trotzdem ist eine 
kommerziell verfügbare Dickenanalyse aller einzelnen Netzhautschichten mit Hilfe der OCT 
bis jetzt noch nicht möglich. So wurden verschiedene experimentelle Strategien entwickelt, 
OCT-Daten auszuwerten, um in der Folge die unterschiedlichen Netzhautschichten trennen zu 
können. 
Diese Strategien basieren auf unterschiedlichen Methoden, z.B. auf einer Analyse der 
statistischen Verteilung der Pixel-Helligkeit (51), auf automatisierten 3D-Graph 
Suchmethoden (52), auf Entdeckung der Schichtgrenzen nach Gauss‘schem-Filtern (53), auf 
manuellen Zeichnungen der intraretinalen Grenzen (45), auf zwei-dimensionalen Filtern und 
Kanten-Entdeckung (54), oder auf der Analyse des axialen Reflektivitätsprofils (38) (55) (56). 
Das Prinzip der Analyse der Pixelhelligkeits-Verteilung wendeten Villate et al. (51) an. Sie 
untersuchten die Korrelation zwischen OCT-Ergebnissen und Sehschärfe nach erfolgreicher 
Makulaforamen-Chirurgie. Postoperative OCT-Scans von 34 Augen von 30 Patienten wurden 
hierbei untersucht. Dateien der vertikalen und horizontalen OCT-Scans wurden in das 
Programm Adobe Photoshop 7.0 exportiert. Das Reflektivitätsniveau jedes Datenpunktes in 




Die Abmessungen der Bilder wurden auf 1536x512 Pixel geändert, um die tatsächlichen 
Ausmaße des Scans wiederzugeben (6x2mm). Eine Linie, welche die Grenze zwischen dem 
RPE und der Photorezeptoren-Schicht widerspiegelt, wurde in jedem Bild manuell 
aufgesucht. Villate et al. wählten eine vordefinierte Dicke von 50 µm um die Photorezeptor-
Reflektivität zu messen, basierend auf Studien, welche die Dicke der Äußeren Segmente der 
Photorezeptoren auf 35-45µm schätzten. Der Bereich von 50µm über der beschriebenen Linie 
wurde als ungefähre Photorezeptor-Schicht angenommen. Das Band mit der hohen 
Reflektivität unterhalb dieser Linie wurde als Repräsentation des RPE - Bruch‘ 
Choriocapillarer Komplex angenommen. Die gemessenen Parameter schlossen die zentrale 
Foveadicke, die Photorezeptorenschicht-Dicke, die Photorezeptoren-Reflektivität, und die 
relative Reflektivität der Photorezeptoren im Verhältnis zum Retinalen Pigmentepithel im 
fovealen Bereich ein. 
Die zentrale Photorezeptorenschicht-Dicke (r=0,38, P=0,026) und die relative Reflektivität 
der Photorezeptoren zum Retinalen Pigmentepithel im 500µm Bereich (r=0,32, P=0,07) 
korrelierten signifikant mit der postoperativen Sehschärfe. Es lässt sich sagen, dass die 
Morphologie und Dicke der fovealen Photorezeptorenschicht gut mit der Makulafunktion 
nach erfolgreicher Makulaforamen-Chirurgie korrelierten. 
Die Methode des manuellen Zeichnens der intraretinalen Grenzen verwendeten Ito et al. (45) 
in einer Studien, welche die Aufgabe hatte, die morphologischen Veränderungen der Netzhaut 
in der Makula und des Sehnervenkopfes bei Patienten mit autosomal-dominanter 
Optikusatrophie (AD-Optikusatrophie) assoziiert mit einer Mutation im OPA1-Gen 
aufzuzeigen. Es wurden mittels der OCT (Stratus OCT; Carl Zeiss Meditec, Inc., Dublin, CA, 
USA) aufgenommene Querschnittsbilder der Makula von Patienten mit AD-Optikusatrophie, 
welche eine heterogene Mutation im OPA1-Gen aufwiesen, untersucht. In den OCT-Bildern 
wurde der Netzhautquerschnitt manuell in vier Abschnitte geteilt. Die Dicke der gesamten 
Netzhaut und die Dicke der aufgeteilten Abschnitte wurden bei 1 und 2mm auf der nasalen, 
temporalen, superioren und inferioren Seite der Fovea und in der Fovea selbst gemessen. Die 
RNFL-Dicke wurde durch das Ausführen von zirkulären Scans (3,4mm Durchmesser) um den 
Sehnervenkopf herum gemessen. Die Ergebnisse der Patienten mit AD-Optikusatrophie 
wurden mit denen von elf normalen Kontrollpersonen verglichen. 
Zur Analyse wurden die Bilder exportiert und mit einer Bildbearbeitungs-Software 
(Photoshop, Version 7.0; Adobe Systems, Mountain View, CA) in das tiff-Format 
umgewandelt. Dann wurden die Netzhautbilder entlang des RPE ausgerichtet mit Hilfe einer 
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Software basierend auf dem öffentlich verfügbaren NIH-Bildprogramm (Version 1.62, 
entwickelt von Wayne Rasband at the National Institutes of Health, Bethesda, MD; 
http://rsb.info.nih.gov/nih-image/). Die intraretinalen Grenzen waren ausreichend deutlich, 




Abbildung 30: Bildausschnitt der Retina des normalen Kontrollauges, rechts die intraretinalen Schichten, getrennt 
durch manuell gezeichnete Linien (45) 
 
Bagci et al. (54) entwickelten einen Bild-Segmentations-Algorithmus um eine quantitative 
Dicken-Bestimmung von sechs retinalen Schichten in OCT-Bildern durchzuführen. Der 
Algorithmus ermittelte sieben Grenzen und konnte die Dicke von sechs Retinaschichten 
erfassen (MNFL, IPL, GCL, INL, OPL, ONL+IS, OS), welche in Abbildung 31 zu sehen 
sind. 
 
Abbildung 31: OCT-Bild mit von Bagci et al. (64) ermittelten Netzhautschicht-Grenzen (MNFL=Nervenfaserschicht, 
IPL=innere plexiforme Schicht, GCL= Ganglienzellschicht, INL=innere Körnerzellschicht, OPL=äußere plexiforme 




Bagci et al. bestimmten die Netzhautschicht-Grenzen mit Hilfe des Algorithmus, bei welchem 
die Kanten entlang der retinalen Tiefe hervorgehoben und das Rauschen reduziert wird. Die 
automatisierte Schichtgrenzen-Erfassung und quantitative Dicken-Messung durch den 
Algorithmus wurde mit Messungen, bei denen die Untersucher die Grenzen manuell 
markierten, verglichen. 
Die vorgestellten Methoden, OCT-Daten auszuwerten, um in der Folge die unterschiedlichen 
Netzhautschichten differenzieren zu können, beinhalten die Analyse der statistischen 
Verteilung der Pixel-Helligkeit von Villate et al. (51), die manuelle Zeichnung der 
intraretinalen Grenzen von Ito et al. (45) und das zwei-dimensionale Filtern und Kanten-
Aufsuchen von Bagci et al. (54). Diese Methoden liefern alle brauchbare Ergebnisse, sind 
aber im Einzelnen schwierig und aufwendig durchzuführen. 
Die Herangehensweise, die retinalen Schichten der Analyse des axialen Reflektivitätsprofils 
der Netzhaut zu differenzieren und zu quantifizieren, wie sie in der vorliegenden Arbeit 
durchgeführt wurde, verwendeten auch Tan et al. (55) und Ishikawa et al. (38) in 
verschiedenen Arbeiten. 
Alle histologisch definierten Netzhautschichten konnten von Tan et al. (55) durch dieses 
Segmentations-Verfahren erfasst werden. Die Untersucher wiesen mit Hilfe dieses Verfahrens 
den retinalen Ganglienzellverlust bei Glaukom-Patienten nach. Bei der Studie wurden beide 
Augen der Patienten mit dem Stratus OCT-System (Stratus OCT System - Carl Zeiss Meditec, 
Inc., Dublin, CA; Software Version 4.0) gescannt. Der Fast Makular-Scan und der Fast 
RNFL-Scan wurden durchgeführt und ausgewertet. Die Daten wurden von Tan et al. aus dem 
Stratus-OCT-Softwaresystem exportiert und mit einem Computerprogramm analysiert, 
welches entwickelt wurde, um die Retinaschichten automatisch auszumessen. 
Der Segmentations-Algorithmus wurde von Tan et al. (55) entwickelt, um die Grenzen 
zwischen den Retinaschichten zu ermitteln. Auf die Bilder wurde ein Glättungs-Filter gelegt, 
um das Rauschen zu reduzieren und um das Signal-Rauschleistungs-Verhältnis zu verbessern. 





Abbildung 32: Verschiedene Schritte der Netzhautschichten-Segmentation, A: roher OCT-Scan, B: Bild verfeinert 
mit nichtlinearem Diffusions-Filter, C: Grenzen der Retinaschichten, D: A-Scan der parafovealen Retina mit 
Schichten (55) 
 
Von innen nach außen wurden die innere Nervenfaserschicht (MNFL) und die Grenze 
zwischen den inneren und äußeren Segmenten der Photorezeptoren (IS/OS Photorezeptoren) 
als die Orte des ersten und zweiten größten Anstieges im Reflektivitätsprofil identifiziert. Der 
Abstand zwischen der Nervenfaserschicht und der Verbindung der Inneren (IS) und Äußeren 
Segmente (OS) der Photorezeptoren wurde als Dicke der gesamten Netzhaut bestimmt. 
Ein weiterer Glättungs-Filter wurde zu den Bildern hinzugefügt um ein weitere Glättung und 
Betonung der Schichtgrenzen zu erreichen. Basierend auf dem Reflektivitätsprofil war es 
möglich die Nervenfaserschicht (MNFL), die Ganglienzellschicht (GCL), die innere 
plexiforme Schicht (IPL), die innere Körnerzellschicht (INL) und die äußere plexiforme 
Schicht (OPL) zu identifizieren. Die äußere MNFL-Grenze, die äußere IPL-Grenze und die 
äußere OPL-Grenze wurden als die drei größten negativen Ausschläge zwischen der inneren 
MNFL-Grenze und der IS/OS-Grenze im Reflektivitätsprofils identifiziert. Die Grenze 
zwischen der GCL und der IPL ist die größte positive Auslenkung im Profil, innerhalb der 
Zone zwischen der äußeren Grenze der MNFL und der äußeren Grenze der IPL. 
Um die Genauigkeit der Segmentation weiter zu verbessern, wurde wiederum eine 
Verfeinerungs-Prozedur hinzugefügt, so dass man die genauen Grenzen zwischen den 
Netzhautschichten erhält. Diese Methode orientiert sich an einer Bildverarbeitungstechnik, bei 
welcher verschiedene benachbarte A-Scan-Maxima zusammengerechnet wurden, um das 
Signal-Rauschleistungs-Verhältnis und die Streuung zu vermindern. Der gemittelte A-Scan 
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erlaubt es verlässliche Schichtgrenzen zu entdecken.  
Die Grenzen, welche Tan et al. im vollständig gemittelten A-Scan fanden, wurden verwendet, 
um die Schichtgrenzen-Bestimmung in den gemittelten A-Scans der einzelnen untersuchten 
Regionen zu vereinfachen. Die untersuchten Regionen wurden in Unterregionen geteilt, um so 
die regionalen Grenzen zu verfeinern. Dieses Verfahren wendeten Tan et al. wiederholt an, bis 
die Schichtgrenzen für jeden einzelnen A-Scan ermittelt werden konnten. Diese schrittweise 
Segmentation verbesserte die Zuverlässlichkeit und die Wiederholbarkeit der Methode. 
Wurden nur einzelne A-Scans segmentiert, traten wegen des Rauschens große Abweichungen 
der Lage der Schichtgrenzen auf, wogegen die Analyse von gemittelten A-Scans die Variation 
der Schichtdicken extrem reduzierte. Das schrittweise Verfahren verbesserte die 
Zuverlässlichkeit ohne die Information über die Unterschiedlichkeit der Schichtdicken zu 
opfern. 
Nachdem die Schichtgrenzen in den OCT-Bildern ermittelt wurden, konnten die Dicken-
Profile der sechs radiären OCT-Scans zu einer Dicken-Karte kombiniert werden. Die 
Abbildung der Dicken wurde für die verschiedenen Schichten angewandt: MNFL, GCL, IPL, 
und INL. Auch die Dicke von verschiedenen verbundenen Schichten wurde definiert und 
gemessen: GCL+IPL, die inneren Netzhautschichten (IRL=MNFL+GCL+IPL, 
IRL2=IRL1+INL), die gesamte Netzhautdicke (mRetina), und die Äußere Netzhautschicht 
(ORL=mRetina-IRL2). Die bereichsgewichtete durchschnittliche Dicke wurde aus den 
Dicken-Karten berechnet, ausgenommen der Fovea (zentraler Durchmesser von 1,5mm). Die 
normale Referenz wurde aus Messungen von Augen der Normal-Gruppe berechnet.  
Hiroshi Ishikawa et al. (38) entwickelten einen Software-Algorithmus um mit Hilfe von OCT-
Bildern eine automatische Segmentation der Netzhautschichten durchzuführen. Dieser 
Algorithmus sollte die Fähigkeit haben, glaukomatöse Schäden der Ganglienzellen und der 
Nervenfaserschicht zu quantifizieren. 
Auch bei Ishikawa et al. (38) wurden zur Datenerfassung der Fast Makular und der Fast 
RNFL-Scan des OCT-Gerätes Stratus 3000 verwendet und je sechs radiäre lineare Scans 
exportiert. Es wurde nach den Grenzen der Netzhautschichten in den Reflektivitätsprofilen 
(RPL) durch Verwendung einer anpassungsfähigen Grenzwert-Technik gesucht. Frühere 
Erkenntnisse z.B. von Tan et al. (55) halfen die Grenzen der Substrukturen bzw. 
Netzhautschichten im OCT-A-Scan zu definieren (siehe Abbildung 6). Der erste 
Reflektivitätsanstieg (Max), von der inneren Grenze des Reflektivitätsprofil aus gesehen, 
entsprach der Inneren Grenzmembran (ILM). Das Retinale Pigment Epithel (RPE) wurde 
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aufgesucht, indem man die zwei größten Anstiege im RPL identifizierte. Die innere Grenze 
des 2. Anstieges wurde als Grenzlinie zwischen den inneren und äußeren Segmenten der 
Photorezeptoren (IS/OS) angesehen. Eine Lücke nahe dieser inneren Grenze der 
Photorezeptoren wurde als Innere Grenze des Retinalen Pigmentepithel bestimmt. Die Strecke 
zwischen der ILM und der inneren Grenze des Retinalen Pigmentepithel wurde als gesamte 
Netzhautdicke definiert. Das tiefste und breiteste Tal im RPL war der äußere retinale 
Komplex - ORC (=äußere Körnerzellschicht - ONL+IS/OS Photorezeptoren), der innerste und 
prominenteste Anstieg zwischen ILM und innerer Grenze des ORC die Nervenfaserschicht 
(MNFL). Der äußere prominente Anstieg vor dem ORC entsprach der äußeren plexiformen 
Schicht - OPL und die verbleibende Fläche zwischen der äußeren Grenze der MNFL und der 
inneren Grenze der OPL der innere retinale Komplex - IRC (=GCL+IPL+INL). 
Es werden bei Ishikawa et al. insgesamt vier Netzhautschichten unterschieden bzw. 
zusammengefasst: die makuläre Nervenfaserschicht (MNFL), der innere retinale Komplex 
(IRC) bestehend aus Ganglienzellschicht (GCL), innerer plexiformer und innerer 
Körnerzellschicht (IPL+INL), die äußere plexiforme Schicht (OPL) und der äußere retinale 
Komplex (OPC) bestehend aus äußerer Körnerzellschicht (ONL) und der 
Photorezeptorenschicht (IS/OS) (siehe Abbildung 33). 
 
Abbildung 33: Beispiel für die Makula-Segmentation – ermittelte Schichtgrenzen im normalen (a) und gefilterten (b) 
OCT-Scan; innerer retinaler Komplex: IRC=GCL+IPL+INL, äußerer retinaler Komplex: ORC=ONL+IS/OS 
Photorezeptoren (38) 
In einer Studie von Barthelmes et al. (56) wurden Auswirkungen hereditärer Optikusatrophien 
auf die Makulastruktur untersucht. In dieser Arbeit von Barthelmes et al. ging es darum OCT-
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Bilder (Stratus OCT 3, Carl Zeiss Meditec AG, Oberkochen, Germany) der zentralen 
Netzhaut (Foveola) bei Patienten mit BCM (blue cone monochromatism = Blau-Zapfen-
Monochromasie) und Achromatopsie (Stäbchen-Monochromasie) im Vergleich mit 
Normalpersonen zu quantifizieren. 
Die Achromatopsie (ACH) ist eine autosomal-rezessiv vererbte Netzhauterkrankung bei 
welcher es durch die vollständige Funktionsstörung der Zapfen zu einem fehlenden 
Farbensehen und stark reduzierter Sehschärfe kommt. Die Blau-Zapfen-Monochromasie ist 
eine x-chromosomal vererbte Zapfenfunktionsstörung, bei welcher die rot-grün 
Farbwahrnehmung und die Sehschärfe beeinträchtigt sind. 
Es wurden pro untersuchtem Patienten je zehn OCT-Bilder der zentralen Netzhaut als radiäre 
Scans (Standard Makular Thickness Map) verwendet. Diese Scans wurden als 
Graustufenbilder im JPEG-Format exportiert. Die anschließende Bildanalyse wurde mit Hilfe 
des Bildbearbeitungsprogramm ImageJ durchgeführt, welches auch in der vorliegenden Arbeit 
für die Analyse der JPEG-Bilder verwendet wurde. 
Für jeden der zehn OCT-Scans wurde ein Durchschnitts-Reflektivitätsprofil aus jeweils 20 
einzelnen longitudinalen Profilen berechnet. Weiterführend wurde aus den Durchschnitts-
Reflektivitätsprofilen der zehn OCT-Scans für jeden Patienten je ein repräsentatives 
Reflektivitätsprofil berechnet. Um die untersuchten Gruppen besser vergleichen zu können 
wurden summierte Durchschnitts-Reflektivitätsprofile für die Normalpersonen und Patienten 
mit AHC bzw. BCM errechnet. 
Wie in der Abbildung 34 zu sehen ist enthielten die Reflektivitätsprofile der Normalgruppe 
vier Maxima entsprechend des Retinalen Pigmentepithel (PRE – P1), der Region der 
Photorezeptoren (Photorezeptoren – P2), der Äußeren Grenzmembran (ELM – P3) und der 




Abbildung 34: Datenextraktion aus einem Graustufenbild – OCT-Scan eines Normalpersonenauges (A), Vergrößerter 
Ausschnitt der Foveola (B), Scan aus welchem das Reflektivitätsprofil in C berechnet wurde (gestrichelte Linie), vier 
Maxima im Reflektivitätsprofil (C) (56) 
 
Bei der Analyse der OCT-Bilder der Patienten mit AHC und BCM ergaben sich gut zu 
unterscheidende Reflektivitätsprofile der zwei Erkrankungen, welche sich auch klar von 
denen der Normalpersonen abgrenzen lassen. Bei den Patienten mit AHC fehlte das 
Maximum der Photorezeptoren (P2), obwohl bei histologischen Untersuchungen die 
Photorezeptoren existent waren. Die Dicke der Fovea (P1 – P4) bei AHC-Patienten entsprach 
der Fovea-Dicke der Kontrollgruppe der Normalpersonen. Die BCM-Patienten dagegen 
wiesen im Vergleich zur Kontrollgruppe und der AHC-Gruppe eine reduzierte Fovea-Dicke 
auf, und es fehlte bei ihnen das Maximum 3 (P3), entsprechend der Äußeren Grenzmembran 
(ELM). 
Bei der Arbeit von Barthelmes et al. (56) wurde die Region der Foveola untersucht, welche, 
entsprechend dem histologischen Aufbau, ein anderes Reflektivitätsprofil aufweist, als die 
übrige Makula, welche in der vorliegenden Arbeit untersucht wurde. Insofern lassen sich 
keine absoluten Vergleiche der Ergebnisse von Barthelmes et al. mit den eigenen Ergebnissen 
anstellen. Doch wurde auch bei Barthelmes et al. (56) mit dem Bildbearbeitungsprogramm 
ImageJ gearbeitet und der Analyse-Algorithmus ist sich sehr ähnlich. Die vorgestellte 
Segmentations-Analyse von Barthelmes et al. Zeigt, dass eine relativ einfache Analyse-
Technik aussagekräftige Ergebnisse liefen kann. 
In der vorliegenden Arbeit wurde eine Methode, angelehnt an die von Barthelmes et al. (56), 
verwendet. Es wurde das gleiche Bildbearbeitungsprogramm ImageJ genutzt und die Lage 
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von verschiedenen Maxima und Minima bestimmt. Bei der Auswertung der Ergebnisse zeigte 
sich, dass die quantitative Analyse der Reflektivitätsprofile eine angemessene und einfache 
Vorgehensweise ist, um das Ausmaß und die Lokalisation der makulären Veränderungen bei 
Optikusatrophie verschiedener Genese aufzuzeigen. 
Tan et al. (55) und Ishikawa et al. (38) dagegen konnten mit Hilfe aufwendiger 
Computeranalysen ebenso eine quantitative Analyse von Reflektivitätsprofilen aus 
exportierten OCT-Bildern durchführen und so eine Differenzierung der Netzhautschichten 
realisieren. 
4.3 Quantitative Analyse der Netzhautschichten 
Der Gegenstand dieser Arbeit war die Analyse von makulären OCT-Reflektivitätsprofilen bei 
Patienten mit nicht-glaukomatöser Optikusatrophie. 
Die ermittelten Netzhautschichtdicken der Patienten mit Optikusatrophie und der gesunden 
Kontrollpersonen wurden gegenübergestellt, um das Ausmaß der durch die Optikusatrophie 
resultierenden Netzhautschädigung zu untersuchen. Anschließend wurden die 
Netzhautschichten mit der RNFL-Dicke korreliert, um den Zusammenhang dieser Parameter 
zu untersuchen und ihn mit der Korrelation von Makulavolumen und RNFL-Dicke zu 
vergleichen. 
Ein wichtiges Ergebnis dieser Arbeit stellt die signifikante Reduktion der inneren 
Netzhautschichten bei den Patienten mit nichtglaukomatöser Optikusatrophie dar. Eine 
signifikante Verdünnung wurde bei MNFL, GCL, IPL und in geringerem Maße bei der INL 
gefunden (18,9% bei der MNFL, 36,1% bei der GCL, 29,9% bei der IPL und um 8,1% bei der 
INL). Diese Veränderungen sind bei allen Patienten-Untergruppen mit Optikusatrophie (MS-
Patienten mit Optikusatrophie, Hereditäre Optikusatrophie, Traumatische Optikusatrophie) zu 
entdecken. Die Zweier-Differenzen des axialen OCT-Reflektivitätsprofil geben die relative 
Dickenänderung der einzelnen Retinaschichten gut wider, obwohl sie die wahre 
Netzhautschichtdicke um jeweils die Hälfte der beiden benachbarten anatomischen Schichten 
überschätzen. Die Zweier-Differenzen können in gutem Maße dabei helfen das Ausmaß der 
Atrophie einzelner Retinaschichten zu erkennen. 
Die größten Reduktionen der Netzhautschichtdicken ließen sich in den inneren 
Netzhautschichten (MNFL, GCL, IPL, INL) finden. Die signifikante (p<0,05) Korrelation 
zwischen der Dicke der inneren Netzhautschichten und der RNFL-Dicke ist größer, als die 
Korrelation zwischen RNFL und Makulavolumen, welches neben den inneren 
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Netzhautschichten auch die äußeren einschließt. Folglich haben die inneren 
Netzhautschichten mehr Aussagekraft, als das Makulavolumen um die durch die 
Optikusatrophie resultierende Netzhautschädigung zu beschreiben. Die quantitative Analyse 
der Netzhautschichten erlaubt also eine bessere Analyse der Optikusatrophie als das 
Makulavolumen. 
Diese Ergebnisse stimmen mit Beobachtungen der Veränderungen der verschiedenen 
Netzhautschichten bei der glaukomatösen Optikusatrophie überein. 
Tan et al. (55) beobachten, dass es beim Glaukom zur Makula-Verdünnung, besonders in den 
drei inneren Netzhautschichten und in geringerem Ausmaß in der INL, kommt. In ihrer Arbeit 
ist die Kombination der drei Schichten in der Diagnosekraft vergleichbar mit der RNFL-
Dicke. Die Autoren mutmaßten, dass das Messen der kombinierten Netzhautschicht-Dicken, 
welche am meisten durch das Glaukom betroffen sind, die besten diagnostischen Parameter 
liefern würde. Die INL als vierte innerste Schicht war durch das Glaukom im moderaten Maß 
betroffen. Dies scheint anatomisch einleuchtend, da die Ganglienzelldendriten, Soma und 
Axone in die drei inneren Netzhautschichten laufen und die INL so nur sekundär von einem 
Ganglienzellverlust bei Glaukom betroffen wäre. Tan et al. diskutierten, das es nicht klar sei, 
ob ein Einschließen der INL-Dicke als diagnostischer Parameter für die Glaukom-Entdeckung 
diagnostische Kraft hinzu bringt. In der Arbeit von Tan et al. war der Korrelationskoeffizient 
zwischen Netzhautschichtdicke und RNFL-Dicke reduziert, wenn die INL zu den drei inneren 
Netzhautschichten addiert wurde. 
In einer andern Studie von Tan et al. wurden OCT-Bilder (57) ausgewertet und es wurde 
gezeigt, dass der Ganglienzell-Komplex bestehend aus MNFL, GCL und IPL eine signifikant 
höhere diagnostische Kraft, als das Makulavolumen hat, um zwischen Glaukom-Patienten und 
Gesunden zu unterscheiden. 
Verschiedene Glaukom-Studien haben Hinweise darauf geliefert, dass bei 
Ganglienzellschaden Photorezeptoren mit betroffen sind (58) (59) (60). Eine Glaukom-Studie 
von Choi et al. zeigt, dass es strukturelle Veränderungen der Zapfen-Photorezeptoren gibt, 
zusammen mit erwarteten Veränderungen der Inneren Netzhaut. Dies führt zu der 
Überlegung, ob auch andere Neuropathien aufsteigende Veränderungen in der äußeren Retina 
aufzeigen (61). 
Choi et al. (62) untersuchten mit Hilfe von hochauflösenden Bildgebungstechniken (Stratus 
OCT; Carl Zeiss Meditec, Inc., Dublin, CA, USA). die Integrität der inneren und äußeren 
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Netzhautschichten bei Patienten mit verschiedenen Typen einer Optischen Neuropathie. Aus 
volumetrischen OCT-Datensets wurden detaillierte Dickenkarten eines drei-Schichten 
Komplexes, welcher aus MNFL, GCL und IPL bestand, erstellt. Fünf verschiedene Optikus-
Neuropathien wurden untersucht: MS mit Optikusneuritis, idiopathische intrakranielle 
Hypertension (Pseudotumor cerebri), Nichtarteriitischer Optikusneuritis (NAION), 
Papillendrusen mit NAION, systemischer Lupus erythematodes mit MS und Arthritis. Choi et 
al. maßen die Dicke der kombinierten drei inneren Netzhautschichten (MNFL+GCL+IPL) 
und entdeckten eine Verdünnung dieses Komplexes bei Patienten mit permanentem 
Gesichtsfeldverlust. Bei permanentem Gesichtsfeldverlust und Verdünnung des MNFL-GCL-
IPL-Komplexes zeigten die Zapfen strukturelle Veränderungen, welche im OCT als 
verschwommene äußere Netzhautschichten zu erkennen waren. Wenn der Gesichtsfeldverlust 
nur vorübergehend war und sich der MNFL-GCL-IPL-Komplex normal darstellte, gab es 
keine erfassbaren Anomalitäten der Zapfen-Photorezeptoren. Die Zapfen-Photorezeptoren 
zeigen strukturelle Veränderungen, wenn es einen permanenten Schaden in den inneren 
Netzhautschichten gibt. Es ergab sich eine positive Korrelation zwischen der Dicke des 
MNFL-GCL-IPL-Komplex, der Sehsensitivität und der Integrität des Zapfenmusters. Es wird 
angenommen, dass die Ätiologie der ON in der Demyelinisation liegt, wobei die Integrität der 
Blut-Hirn-Schranke im Sehnervenkopf unterbrochen ist (63). Obwohl NAION und ON 
verschiedene Ursachen haben sind beide mit dem Verlust von Ganglienzell-Axonen assoziiert 
(64) (65). Es wurde gezeigt, dass die Axone eine Degeneration an der Papille durchlaufen, 
entweder durch Entzündung bei der ON oder durch Ischämie bei der NAION, und dann die 
anterograde Degeneration in einer Optikusatrophie und in einem Ganglienzelltod resultiert.  
Ito et al. (45) untersuchten 15 Augen von acht Patienten mit autosomal-dominanter 
Optikusatrophie, welche mit OPA1-Mutationen assoziiert ist, um die morphologischen 
Veränderungen der Netzhaut in der Makula und um den Sehnervenkopf herum aufzuzeigen. 
Querschnittsbilder der Makula wurden bei Patienten mit Autosomal-dominanter 
Optikusatrophie, welche eine heterogene Mutation im OPA1-Gen aufwiesen, mit Hilfe der 
OCT untersucht. Ihre manuelle Analyse der OCT-Bilder erlaubte eine Unterscheidung von 
vier verschiedenen Abschnitten: MNFL, eines mittleren Retina Komplexes 
(=GCL+IPL+INL+OPL) und der ONL/IS. Die Dicke der kombinierten Schichten 
GCL+IPL+INL+OPL in der Makularegion war bei den Patienten signifikant dünner 
(P<0,0056). Die Dicke von ONL, IS und OS war nicht signifikant unterschiedlich zwischen 
den Patienten mit Autosomal-dominanter Optikusatrophie und den gesunden 
Kontrollpersonen. Die RNFL und die Schicht, welche die GCL einschließt, waren bei den 
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Patienten mit Autosomal-dominanter Optikusatrophie assoziiert mit einer OPA1-Genmutation 
signifikant dünner, wogegen die Photorezeptorenschicht morphologisch nicht betroffen 
scheint. Die innere Netzhaut ist somit der Teil der Makula, welcher von der Autosomal-
dominanten Optikusatrophie betroffen ist. 
Alle histologisch definierten Netzhautschichten wurden von Tan et al. (55) durch ein 
Segmentations-Verfahren separiert. Sie konnten durch dieses Verfahren einen retinalen 
Ganglienzellverlust bei Glaukom-Patienten nachweisen. 
Tan et al. (55) kombinierten bei der Auswertung Glaukom-suspekte und präperimetrische 
Glaukom-Augen, weil sie eine ähnliche Dicke der Netzhautschichten aufwiesen (mIPL, 
mRetina und RNFL-Dicke unterschieden sich nicht signifikant). 
Bei der Auswertung zeigten sich die Netzhautschichten MNFL, GCL und IPL am meisten 
vom Glaukom beeinflusst, mit einer Verdünnung von ca. 20 %.in der PG Gruppe. Die INL-
Schicht war in einem geringeren Maße beeinträchtigt und die Schicht ONL war nicht vom 
Glaukom beeinflusst. Die Reduktion der IRL-Dicke war in den Glaukom-Gruppen signifikant 
schwerwiegender als die Reduktion der mRetina. Bemessen an der Standard-Abweichung ist 
die IRL (mNFL+GCL+IPL) der beste makuläre Parameter gefolgt von IRL2 und GCL+ IPL 
um zwischen gesunden und von der glaukomatösen Optikusatrophie betroffenen Augen zu 
unterscheiden. Einen Vergleich der Ergebnisse von Tan et al. mit den Ergebnissen der 
vorliegenden Arbeit zeigt die Tabelle 21.  
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Tabelle 21: Durchschnittliche Netzhautschichtdicken bei Normalen, Glaukom-suspekten/präperimetrischen und 
perimetrischem Glaukom bei Tan et al. im Vergleich mit den eigenen Ergebnissen (IRL=mNFL+GCL+IPL, 
IRL2=IRL+INL, ORL=mRetina-IRL2) 










































































































































In Tabelle 21 zeigt sich, dass es sowohl bei Tan et al., als auch in der eigenen Arbeit, eine 
große Reduktion der Schichtdicken in der Inneren Netzhaut (MNFL, GCL, IPL, INL) 
stattfindet.  
Die größte Schichtdicken-Reduktion findet sich in der vorliegenden Arbeit in der retinalen 
Ganglienzellschicht und bei Tan et al. in der MNFL. In der vorliegenden Arbeit wurden alle 
Netzhautschichtdicken durch die Bildung von Zweier-Differenzen zwischen benachbarten 
Maxima und benachbarten Minima bestimmt. Die MNFL-Dicke wurde allerdings abweichend 
als Lage des Maximum 1 definiert. Somit wird bei der MNFL die Netzhautschichtdicke nicht 
um jeweils die Hälfte der benachbarten Schichtdicken überschätzt, sondern ist dünner als die 
wahre Schichtdicke und gibt somit leider nicht ausreichend das wahre Ausmaß der Reduktion 
wider. 
Das Ausmaß der GCL-Reduktion entspricht in der vorliegenden Arbeit und bei Tan et al. 
jeweils dem Ausmaß der RNFL-Dicken Reduktion. Wobei die RNFL-Dicke in der 
vorliegenden Arbeit deutlich mehr reduziert ist, als bei Tan et al., was eventuell daran liegen 
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könnte, dass in der vorliegenden Arbeit Patienten mit einer stärker ausgeprägten 
Optikusatrophie untersucht worden sind. 
Auch Ishikawa et al. (38) entwickelten einen Software-Algorithmus um mit Hilfe von OCT-
Bildern eine automatische Segmentation der Netzhautschichten durchzuführen. Dieser 
Algorithmus sollte die Fähigkeit haben, glaukomatöse Schäden der Netzhaut zu 
quantifizieren. Sie fanden heraus, dass MNFL, der innere retinale Komplex 
(IRC=GCL+IPL+INL) und ihre Kombination, genau so gut wie RNFL-Dicke und besser als 
die gesamte Netzhautdicke in der Lage sind, das Ausmaß der glaukomatösen 
Netzhautschädigung darzustellen. 
Signifikante Unterschiede zwischen den normalen und glaukomatösen Augen ergaben sich 
bei MNFL, IRC, MNFL+IRC. Das Alter der Personen korrelierte signifikant mit allen 
Dickenparametern (P<0,01), außer dem ORC und der OPL (P>0,2). Die Dicke der 
Nervenfaserschicht, IRC und die Netzhautdicke waren bei den normalen Augen größer als bei 
den glaukomatösen Augen. Bei der OPL gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen 
den beiden Gruppen. Der ORC war bei den glaukomatösen Augen sogar dicker als bei den 
normalen Personen. Dass der ORC bei den glaukomatösen Augen größer als bei den 
Normalen war, führten Ishikawa et al. darauf zurück, dass diese Schicht nicht durch das 
Glaukom beeinflusst wird oder die Definition der Schicht zu ungenau ist und mehr Schichten 
einschließt, als angenommen. In der Studie überraschte, dass MNFL+IRC der beste Parameter 
war um die glaukomatösen Schäden zu quantifizieren, obwohl angenommen wurde, dass dies 
alleinig der IRC wäre, da dieser am ehesten der Ganglienzellschicht entspricht.  
Ishikawa et al. (38) schlugen vor, Wege zu finden, um die Makulaschichten noch besser 
voneinander zu unterscheiden, so dass nur die Schichten, welche durch den glaukomatösen 
Schaden beeinflusst werden, gemessen werden können. Obwohl Ishikawa et al. in dieser 
Arbeit die Auswirkung des Glaukom auf die Netzhaut untersuchten und nicht die der 
nichtglaukomatösen Optikusatrophien, ist auffällig, dass auch sie besonders bei den inneren 
Netzhautschichten den Einfluss der Erkrankung erkennen konnten, und das nicht nur auf 
MNFL und GCL beschränkt. Eine Gegenüberstellung der Ergebnisse von Ishikawa et al. mit 
den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit zeigt die Tabelle 22.  
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Tabelle 22: Vergleich der ermittelten Ausdehnung der verschiedenen Schichten von Normalpersonen und Personen 
mit Glaukom von Ishikawa et al. (38) im Vergleich mit den eigenen Ergebnissen (IRC=GCL+IPL+INL, 
ORC=ONL+IS/OS) 



















45,07% Min1 67,83 ± 
4,54 
55,0 ± 7,87 18,91% 
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34,33% RNFL 103,53 ± 
9,69 
66,77 ±16,10 35,51% 
 
Bei Ishikawa et al. und in der vorliegenden Arbeit sind die inneren Netzhautschichten 
(MNFL, IRC, NFL+IRC) deutlich reduziert, die äußeren Schichten hingegen nicht. 
Bei Ishikawa et al. ist die makuläre Nervenfaserschicht prozentual die am stärksten reduzierte 
Netzhautschicht (45,07%). Bei der eigenen Arbeit ist es der innere retinale Komplex 
(22,86%), welcher die GCL, IPL und INL umfasst. Wie schon vorher erwähnt wurden in der 
vorliegenden Arbeit alle Netzhautschichtdicken durch die Bildung von Zweier-Differenzen 
bestimmt, doch die MNFL-Dicke als Lage des Maximum 1 definiert. Daher wird bei der 
MNFL die Schichtdicke nicht um jeweils die Hälfte der benachbarten Schichtdicken 
überschätzt, sondern ist dünner als die wahre Schichtdicke und gibt somit leider nicht 
ausreichend das wahre Ausmaß der Reduktion wider. 
Bei Ishikawa et al. entspricht das Ausmaß der RNFL-Dicken Reduktion dem in der 
vorliegenden Arbeit. Es ist also anzunehmen, dass Patienten mit einem ähnlichen Ausmaß der 
Optikusatrophie untersucht werden konnten. 
Offensichtlich sind die Hauptveränderungen mit einer Reduktion der Dicke der vier inneren 
Netzhautschichten (MNFL, GCL, IPL, INL) bei der nichtglaukomatösen Optikusatrophie 
relativ unabhängig von der Ätiologie des Sehnervenschadens. 
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Zur Aufklärung der überraschenden Zunahme der Dicke der äußeren Netzhautschichten 
(ONL: 6,5%, IS/OS: 22,0%, OS: 3,6%) nach traumatischer Optikusatrophie braucht man 
weitere Daten aus einer größeren Datenmenge. 
Ein möglicher Grund des Volumenzuwachses der äußeren Netzhautschichten könnten 
Zellproliferationen sein. Wohl et al. (66) fanden heraus, dass Optikus-Läsionen die 
Zellproliferation und die Expression von Nestin als Marker der progenitor-like Zellen bei 
erwachsenen Mäuseaugen in vivo steigern. Der Anteil der proliferierenden progenitor-like 
Zellen in der Netzhaut betrug etwa 18%. Die meisten dieser in der neuralen Retina 
gefundenen Zellen wurden als reaktive Astrozyten und Müllerzellen identifiziert. 
Das Ziel dieser in vivo Studie war es zu untersuchen, ob in Ruhe befindliche vermeintliche 
progenitor-like Zellen in einem erwachsenen Mausauge durch Sehnerven-Verletzung aktiviert 
werden können. Für eine umfangreiche Analyse wurden drei Regionen untersucht: der 
Sehnerv, die Netzhaut und der Ziliarkörper. Zwei Arten der Läsion wurden durchgeführt: 
intraorbitale Sehnerven-Durchtrennung, oder Sehnerven Stoß-Läsion, um die möglichen 
Unterschiede zwischen der zellulären Antwort nach der Verletzung zu analysieren. Diese 
Studie zeigt zum ersten Mal, dass eine Sehnerven-Läsion die Zellproliferation und die 
Nestinexpression bei Mausaugen herauf-reguliert. Anzahl und Verteilung der untersuchten 
BrsU+ Zellen waren ähnlich nach beiden Typen der Läsion, was analoge Aktivierungs-
Mechanismen annehmen lässt. Interessanterweise wurde eine differenziale Zellproliferation 
im Ziliarkörper gefunden. Nach einer Sehnerven-Läsion bestätigte die Abwesenheit von 
BrdU/TUNEL-Zellen, dass die BrdU+ Zellen tatsächlich proliferierten. Der Sehnerven-Läsion 
folgend waren in der Netzhaut 18% aller BrdU+ Zellen positiv für den neuralen 
Stammzellen/Progenitor-Zellen Marker Nestin. Die Fraktion der BrdU+/Nestin+ Zellen im 
Ziliarkörper betrug 26%. Die meisten der BrdU+/Nestin+ Zellen, die in der neuralen 
Netzhaut, besonders in den inneren Netzhautschichten (hauptsächlich in der GCL), gefunden 
wurden, konnten als reaktive Astrozyten und Müllerzellen identifiziert werden. Da reaktive 
Gliazellen an der Neuro- und Glia-Genese teilnehmen können, mag dies auf die Möglichkeit 
einer Regeneration nach einer Sehnerven-Läsion in vivo hinweisen. 
Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass in der vorliegenden Arbeit eine signifikante 
Reduktion der inneren Netzhautschichten (MNFL, GCL, IPL, INL) bei allen Patienten mit 
nichtglaukomatöser Optikusatrophie gefunden wurde.  
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Auch Choi et al. (62) konnten eine Verdünnung des Komplexes der kombinierten drei inneren 
Netzhautschichten (MNFL+GCL+IPL) bei Glaukom-Patienten mit permanentem 
Gesichtsfeldverlust entdeckten. Bei Ito et al. (45) war die Dicke der kombinierten Schichten 
GCL+IPL+INL+OPL in der Makularegion bei den AD-Optikusatrophie-Patienten signifikant 
dünner (P<0,0056) als bei den gesunden Kontrollpersonen. Die RNFL und die Schicht, 
welche die GCL einschließt, waren bei den Patienten mit AD-Optikusatrophie signifikant 
dünner, als bei den Normalpersonen, wogegen die Photorezeptorenschicht morphologisch 
nicht betroffen war. Auch bei der AD-Optikusatrophie ist also die innere Netzhaut der Ort der 
Schädigung durch die Optikusatrophie. 
Eine signifikante Verdünnung der Nervenfaserschicht, der Ganglienzellschicht, der inneren 
plexiformen Schicht und in geringerem Maße der inneren Körnerzellschicht ließen sich bei 
den Patienten mit Optikusatrophie im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen 
nachweisen (18,9% bei der MNFL, 36,1% bei der GCL, 29,9% bei der IPL und um 8,1% bei 
der INL). Diese Veränderungen wurden bei allen Patienten-Gruppen mit Optikusatrophie 
(MS-Patienten mit Optikusatrophie, Hereditäre Optikusatrophie, Traumatische 
Optikusatrophie) entdeckt. 
Die signifikante (p<0,05) Korrelation zwischen der Dicke der inneren Netzhautschichten und 
der RNFL-Dicke (MNFL: r=0,469, GCL: r=0,534, IPL: r=0,488; p<0,05) ist größer, als die 
Korrelation zwischen RNFL und Makulavolumen (r=0,486; p<0,05), welches auch die 
äußeren Netzhautschichten umfasst. Folglich haben die inneren Netzhautschichten mehr 
Aussagekraft, als das Makulavolumen um die durch die Optikusatrophie resultierende 
Netzhautschädigung zu beschreiben. Die quantitative Analyse der Netzhautschichten erlaubt 
also eine bessere Analyse der Optikusatrophie als das Makulavolumen. 
Auch Tan et al. (57) zeigten, dass der Ganglienzell-Komplex, bestehend aus MNFL, GCL und 
IPL, eine signifikant höhere diagnostische Aussagekraft als das Makulavolumen hat, um 
zwischen Glaukom-Patienten und Gesunden unterscheiden zu können. Bei Ishikawa et al. (38) 
zeigte sich, dass MNFL, der innere retinale Komplex (IRC=GCL+IPL+INL) und ihre 
Kombination, genau so gut wie RNFL-Dicke und besser als die gesamte Netzhautdicke in der 
Lage sind, das Ausmaß der glaukomatösen Netzhautschädigung darzustellen. 
Interessanterweise wurde die höchste Korrelation mit der RNFL-Dicke für die IPL gefunden, 
obwohl der Dickenverlust in der GCL größer war. Auch wenn diese Unterschiede nicht 
signifikant waren, zeigen sie die Bedeutung der Degeneration der dendritischen 
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Ganglienzellverbindungen zu aufsteigenden neuronalen Strukturen bei der Optikusatrophie. 
Zusammenfassend kann man sagen, dass die quantitative Analyse der axialen 
Reflektivitätsprofile aus exportierten OCT-Bildern eine angemessene und einfache Methode 
ist, um den Verlauf und die Lokalisation von makulären Veränderungen bei Optikusatrophien 
verschiedener Ursache (z.B. MS mit ON, hereditäre oder traumatische Optikusatrophie) zu 
charakterisieren. Die Hauptlokalisationen der Maxima und Minima des Reflektivitätsprofils 
zeigen eine signifikante Reduktion der inneren Makulaschichten bei Patienten mit nicht-
glaukomatösen Optikusatrophien auf. 
Die Korrelation zwischen der Dicke der inneren Makulaschichten und der RNFL-Dicke ist 
größer als die Korrelation zwischen RNFL-Dicke und Makulavolumen. Die Analyse der 
Makulaschicht-Dicken erlaubt also eine bessere Quantifizierung der Optikusatrophie und 
sollte z.B. beim Auftreten eines Papillen-Ödem oder wenn Anomalien der Papille mit den 
RNFL-Parametern interferieren durchgeführt werden. 
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Die Optische Kohärenztomographie (OCT) wird bei der Diagnosefindung und 
Verlaufsbeobachtung vieler retinaler Erkrankungen eingesetzt. Durch Analyse-Programme 
der OCT-Geräte ist es möglich, die sich bei der Optikusatrophie entwickelnde Reduzierung 
der Netzhautdicke (Makulavolumen) und Reduzierung der retinalen Nervenfaserschichtdicke 
(RNFL) zu messen. Allerdings ist es dieser Software bislang noch nicht möglich alle 
einzelnen Netzhautschichten zu differenzieren. Dies könnte jedoch bei der Untersuchung von 
Optikusatrophien bedeutend sein, da die degenerativen Prozesse nicht nur die RNFL 
betreffen, sondern sich auch in tiefere Retinaschichten fortsetzen. In der vorliegenden Arbeit 
wurde deshalb eine Ausmessung aller Schichten der zentralen Netzhaut von Patienten mit 
nichtglaukomatöser Optikusatrophie durchgeführt und das Ausmaß der Veränderungen der 
Netzhautschichtdicken untersucht. 
Es wurden OCT-Aufnahmen von Patienten mit nichtglaukomatösen Optikusatrophien und als 
Vergleichskollektiv OCT-Aufnahmen von Normalpersonen verwendet. Das 
Patientenkollektiv umfasste 27 Patienten mit der Diagnose einer nichtglaukomatösen 
Optikusatrophie verschiedener Ursache. Die häufigsten Ursachen für eine Optikusatrophie bei 
diesen Patienten waren die Optikusneuritis bei Multipler Sklerose (11 Patienten), ein Trauma 
5 Zusammenfassung der Arbeit 
87 
mit Optikusatrophie (4 Patienten) und die Hereditäre Optikusatrophie (5 Patienten). Die 
Kontrollgruppe bestand aus 20 Normalpersonen ohne Anzeichen einer Optikusatrophie. 
Die OCT-Aufnahmen wurden am Stratus OCT 3000 (Carl Zeiss Meditec) mit den 
Scanerfassungsprotokollen Fast Makula Scan und Fast RNFL Thickness Scan durchgeführt. 
Für jede Untersuchung eines Patienten wurden je Auge sechs Schnittbilder der Makula im 
JPEG-Format, das Makulavolumen und die RNFL-Dicke erfasst. Im Folgenden wurde mit 
den JPEG-Bildern im Bildbearbeitungsprogramm ImageJ gearbeitet. Das axiale Tiefenprofil 
der Pixelintensitäten je 1,5 mm parafoveolär wurde analysiert und in Form von Excel-
Tabellen ausgegeben, aus welchen das Reflektivitätsprofil als zweidimensionales 
Liniendiagramm angezeigt wurde. Bei jedem dieser Graphen wurden die axialen Koordinaten 
der Pixelintensitäten für die Maxima und Minima notiert und in die Einheit µm umgerechnet. 
Im Reflektivitätsprofil konnten folgende Maxima und Minima den einzelnen 
Netzhautschichten zugeordnet werden: Maximum (Max)1 = Nervenfaserschicht/MNFL, 
Max2 = innere plexiforme Schicht/IPL, Max3 = äußere plexiforme Schicht/OPL, Max4 = 
Grenze zwischen den inneren und äußeren Segmenten der Photorezeptoren/IS/OS, Max5 = 
Retinales Pigmentepithel/RPE und Minimum (Min)1 = Ganglienzellschicht/GCL, Min2 = 
innere Körnerzellschicht/INL, Min3 = äußere Körnerzellschicht mit der Membrana limitans 
externa und den inneren Segmenten der Photorezeptoren/ONL/ELM/IS, Min4 = äußere 
Segmente der Photorezeptoren/OS. 
Die Werte der Maxima und Minima aller zwölf Messpunkte (je zwei Punkte 1,5 mm 
parafoveolär in sechs Schnittbildern) wurden für die vier einzelnen Quadranten um die Fovea 
herum gemittelt und zu einem Gesamtmittelwert für jedes untersuchte Auge verrechnet. 
Weiterführend wurden verschiedene Differenzen zwischen den einzelnen Maxima und 
Minima gebildet, so dass unterschiedliche Netzhautschichten zusammengefasst werden 
konnten. Die Differenzen benachbarter Maxima oder Minima geben die Dicke der jeweils 
eingeschlossenen Retinaschichten am besten wieder, obwohl sie die wahren 
Netzhautschichtdicken um jeweils die Hälfte der beiden benachbarten anatomischen 
Schichten überschätzen. 
Für die von der Optikusatrophie betroffenen Augen ließ sich ein mittleres Makulavolumen 
von 6,08 (Standard-Abweichung ±0,47) mm³, eine mittlere RNFL-Dicke von 66,77 (±16,10) 
µm und eine mittlere temporale RNFL-Dicke von 39,94 (±12,84) µm ermitteln. Im Vergleich 
zu den gesunden Kontrollpersonen sind das Makulavolumen bei der nichtglaukomatösen 
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Optikusatrophie um 11,8 %, die RNFL-Dicke um 35,5 % und die temporale RNFL-Dicke um 
45,3 % signifikant reduziert. Bei den Differenzen benachbarter Maxima oder Minima ließ 
sich für die von Optikusatrophie betroffenen Patienten eine signifikante (p<0,05) Reduzierung 
der Dicke der eingeschlossenen Netzhautschichten im Vergleich zu den Normalpersonen für 
die inneren Schichten belegen (MNFL: Reduzierung um 18,9 %, GCL: Reduzierung um 36,1 
%, IPL: Reduzierung um 29,9 %, INL: Reduzierung um 8,1 %). In den äußeren Schichten 
kann für alle Optikusatrophien zusammengefasst keine signifikante Reduzierung der 
Schichten gefunden werden (siehe Tabelle 23).  
Tabelle 23: Gesamt-Mittelwerte für alle 2er-Differenzen (Patienten mit Optikusatrophie): Reduktion= Reduktion der 


















Max5-Max4 OS 28,72 0,8% ±4,80 ±1,251 ±0,625 
Min4-Min3 IS/OS 82,16 -1,5% ±12,32 ±3,209 ±1,603 
Max4-Max3 ONL 117,01 -1,6% ±9,13 ±2,378 ±1,188 
Min3-Min2 OPL 81,13 -0,3% ±10,49 ±2,732 ±1,365 
Max3-Max2 INL 66,10 8,1%● ±7,72 ±2,011 ±1,004 
Min2-Min1 IPL 56,65 30,0%● ±9,87 ±2,571 ±1,284 
Max2-Max1 GCL 51,24 36,1%● ±13,53 ±3,526 ±1,761 
Min1 MNFL 54,98 18,9%● ±7,86 ±2,044 ±1,022 
  
Für die Patienten mit Optikusatrophie ergab sich bei der Korrelation von Makulavolumen und 
RNFL-Dicke (r=0,486; p<0,05) sowie von Makulavolumen und temporaler RNFL-Dicke 
(r=0,278; p<0,05) ein signifikanter positiver Zusammenhang. Somit existiert bei einer durch 
nichtglaukomatöse Optikusatrophie bedingten RNFL-Dicken-Reduktion auch eine Reduktion 
des Makulavolumens. Da die drei bzw. vier inneren Netzhautschichten (MNFL, GCL, IPL, 
INL) mit dem Makulavolumen, der RNFL-Dicke und der temporalen RNFL-Dicke signifikant 
korrelieren und die Korrelation dieser Parameter mit der RNFL-Dicke (MNFL: r=0,597, 
GCL: r=0,633, IPL: r=0,676; p<0,05) größer ist als die Korrelation zwischen Makulavolumen 
und RNFL (r=0,486, p<0,05), kann man daraus schließen, dass diese Werte besser als das 
Makulavolumen geeignet sind, um das Ausmaß der Netzhautatrophie in Folge einer 
Sehnervendegeneration darzustellen. 
Auch für die drei einzelnen Patientengruppen der  Patienten mit Multipler Sklerose nach 
Optikusneuritis, der Trauma-Patienten mit Optikusatrophie und der Patienten mit Hereditärer 
Optikusatrophie wurden die Änderungen der Netzhautschichtdicken berechnet. Es wurden für 
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alle Patienten zusammengefasst signifikante Reduktionen der Schichtdicke der drei inneren 
Netzhautschichten im Vergleich zu den Normalpersonen gefunden. 
Eine OCT-Dickenanalyse aller einzelnen Netzhautschichten ist bislang kommerziell noch 
nicht verfügbar. Darum sind verschiedene off-line Strategien entwickelt worden, bei welchen 
OCT-Daten bearbeitet werden, um die einzelnen Netzhautschichten abzugrenzen und zu 
quantifizieren. Diese Methoden beruhen auf verschiedenen Ansätzen, wie etwa der Analyse  
der statistischen Verteilung der Pixelintensitäten (51), der automatisierten optimierten 3D- 
Graph Suchmethode (52), der Erkennung der Schichtgrenzen nach Gauss‘schem –Filtern (53), 
dem manuellen Zeichnen der intraretinalen Grenzen (45), dem zwei-dimensionalen Filtern 
und modelbasierter Kanten-Entdeckung (54) oder der Analyse der axialen 
Reflektivitätsprofile (38) (55) (56). 
Die Herangehensweise, die retinalen Schichten mit Hilfe der Analyse des axialen 
Reflektivitätsprofils der Netzhaut zu differenzieren und zu quantifizieren verwendeten Tan et 
al. (55). Sie konnten alle histologisch definierten Netzhautschichten durch ein mathematisch 
aufwendiges Segmentationsverfahren von OCT-Bildern mit Hilfe speziell entwickelter 
Computerprogramme separieren. 
Durch die Anwendung einer im Vergleich zu der erwähnten aufwendigen Methode von Tan et 
al. (55) relativ einfachen Bildverarbeitungsmethode exportierter JPEG-Schnittbilder erhielten 
Barthelmes et al. (56) axiale Reflektivitätsprofile von Patienten mit Blau-Zapfen-
Monochromasie und Achromatopsie, welche eine Quantifizierung im Vergleich mit 
Normalpersonen erlaubten. Die in der eigenen Arbeit verwendete Methode der quantitativen 
Analyse von axialen Reflektivitätsprofile aus exportierten OCT-Bildern orientiert sich an der 
einfachen Vorgehensweise von Barthelmes et al. (56). Die vorgestellten Ergebnisse zeigen, 
dass sie gut geeignet ist, um eine Differenzierung aller Netzhautschichten durchzuführen und 
um eine prinzipielle Aussage über den Verlauf und die Lokalisation von makulären 
Veränderungen bei Optikusatrophien verschiedener Genese zu treffen. 
Als Schlussfolgerung aus den vorgestellten Ergebnissen kann man feststellen, dass die 
Analyse der Makulaschicht-Dicken eine bessere Quantifizierung der Optikusatrophie als die 
alleinige Vermessung von RNFL und Makulavolumen erlaubt. Sie bietet neue Möglichkeiten 
zur Charakterisierung und Verlaufsbeobachtung der nichtglaukomatösen Optikusatrophie. 
Außerdem können mit Hilfe der vorgestellten Methode zusätzliche Informationen gewonnen 
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